ASSOCIATION FRANCAISE 


POUR 


L’ETUDE DU CANCER 


Séance du lundi 18 avril 1921 
PRESIDENCE DE M. PIERRE DELBET 


Réunion technique. 


Les tres nombreuses piéces macroscopiques, photographies et 
préparations microscopiques apportées par M. le Professeur Fibiger, 
examinées a loisir, ont permis aux membres de ]’Association de saisir 
dans son ensemble et jusque dans les moindres détails toute la 


question du cancer spiroptérien et du cancer expérimental par le 
goudron, chez le rat et la souris. 


SEANCE 
PRESIDENCE DE M. PIERRE DELBET 


M. ue Secrérarre GénéRat donne lecture d'une lettre de M. Gabriel 
. Petit, retenu loin de Paris. — De nombreux travaux de M. le Pro- 
 fesseur J. Fibiger sont déposés sur le Bureau, de méme que la thése 


de M. C. W. Andersen sur les Réactions néoplastiques provoquées 
par les helminthes. (Paris 1921.) 


Propagande anticancéreuse. 


M, Le Présipent donne la parole a M. Darier, @ propos du procés- 
_ verbal de la séance du 21 février, ot la question de la Propazande 
TOME x. — 1921. AS 


it RECONNUE D’UTILITE PUBLIQUE 
(Décret présidentiel du 12 juillet 1918). 

“4 
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anticancéreuse fut reprise 4 l’instigation de M. Anselme Schwartz. 


M. Darter. — Dans une récente séance, nous avonsdiscutéla valeur 


des divers moyens de propagande pouvant engager les cancéreux a 
venir plus hativement consulter les chirurgiens et spécialistes. Il 
nous a paru que les affiches, les conférences, les articles dans les 
journaux et revues, sont peu efficaces, parce que moyens éphéméres 
et n’atteignant qu’une portion restreinte de la population; nous 
sommes tombés d’accord sur la nécessité qu’il y a & s’adresser aux 
médecins. 

Comme on m’a demandé derniérement un article pour un journal 
médical des plus estimables et des plus répandus, j’ai saisil’occasion 

‘pour décrire les modes de début des cancers de la peau et de la bouche 
et indiquer la conduite a tenir. (Journal de médecine et chirurgie pra- 
tigue, 10 avril 1921.) 

Je vous soumets cet-article dans le but de provoquer vos criti- 
ques — toute polémique attirant toujours l’attention — dans le but 
aussi d’inviter mes collégues des autres spécialités a faire un effort 
analogue. 

Je pense en effet qu’en pareille matiére des initiatives individuelles, 
loin d’aller 4l’encontre de l’action de notre Association, de celle dela 
Ligue ducancer, etc. ne font que la préparer et la corroborer. J'estime 
qu’on ne saurait trop répandre les vérités qui nous sont, 4 nous, 
familiéres et combattre les pratiques néfastes et l’inertie non moins . 
regrettable, dont nous voyons chaque jour les tristes conséquences. 


M. |LE PRESIDENT propose, la date normale de la prochaine séance 
tombant sur le lundi de Pentecéte, de reporter la séance de mai 
du 16 au 23. (Adopteé.) 

Il adresse & M. le Professeur Fibiger, de Copenhague, des paroles 
de bienvenue et des remerciements pour l’honneur qu’il fait aujour- 
d’hui & notre Association, et lui donne la parole. 


Recherches sur la production expérimentale . 
du cancer chez le rat et la souris. 
Par Johannés Fibiger. 


(Cette conférence, accompagnée de figures nombreuses, parattra dans le prochain 
numéro du Bulletin. ) 


‘ 
- 


ain 
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Sur la notation en curiethérapie. 
Simone Laborde. 
Pour répondre a la question posée par M. Belot et au désir exprimé 
par M. Delbet lors de la derniére séance, je résumerai bri¢vement, 
sans entrer dans aucune considération théorique, les conclusions 
tirées de mon_précédent exposé. : 

Je rappelle que pour déterminer avec précision une application 
de radium ou d’émanation, i] faut noter les caractéristiques de 
lappareil utilisé et les conditions de son emploi. 

C’est-a-dire que l’on doit faire connaitre: 

a) La forme et les dimensions del’appareil ou des appareils; 

b) Leur nombre; 

c) La nature et ’épaisesur des filtres interposés : filtre 
secondaire ; 

d) Leur position par rapport aux tissus. 

Iln’y a pas lieu d’insister sur la désignation de ces différentes 
données, il suffit de rappeler que tous les renseignements d’ordre 
technique qui peuvent aider a reproduire exactement une application 
doivent étre notés. Ilne peut pas y avoir de désaccord ‘ace sujet. 

Au contraire, nous avons vu que les expressions employées pour 
désigner : 

La puissance de |’appareil ; 

La durée de l’irradiation ; 

L’énergie totale dépensée — varient avec les auteurs, 

Etant donnée la confusion qui peut résulter a l’heure actuelle de 


Tusage des expressions « milligramme-heure » et « millicurie- 


heure » présentées parfois comme unités d’énergie et parfois comme 
unités de puissance, je propose que les radiumthérapeutes notent 
les applications de radium ou d’émanation sans omettre d’indiquer 
les trois données suivantes : 

1°) Le poids de radium-élément exprimé en milligrammes ou la 


quantité initiale d’émanation exprimée en millicuries. 


On sait ainsi immédiatement s'il s’agit d'une irradiation faite 
avec un rayonnement constant ou décroissant. . 
2°) La durée de l’application exprimée en heures. 
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3°) L’énergie totale dépensée au cours de l’application, exprimée en 
millicuries détruits, par exemple. Cette derniére donnée, souvent 
désignée sous le nom de « dose », ne représente pas, comme nous 
l’'avons fait observer, la dose émise hors de |’appareil puisque celle-ci 
varie suivant la ‘nature et l’épaisseur des parois traversées par le 
rayonnement, mais elle exprime l’énergie dépensée 4 Vintérieur 
méme de l'appareil. 

Le poids de radium-élément ou la quantité initiale d’émanation et 
la durée de Virradiation sont en quelque sorte les facteurs primor- 
diaux qu’il est indispensable d’indiquer. A eux seuls, ils suffisent pour 
permettre au médecin de répéter une observation donnée, sans avoir 
recours au calcul. D’autre part, ils sont la base des calculs effectués 
lorsqu’on veut connaitre la quantité totale d’énergie dépensée au 
cours de l’application ou des facteurs secondaires tels que le nombre 
de millicuries détruits par heure, la quantité moyenne ou I’intensité 
moyenne, 

Aucun systéme de notation ne doit, 8 mon avis, dispenser de les 


indiquer. 


Branchiome thyrofdien & métastases multiples 
développé 4 proximité d’un kyste. 


Par MM. L. Bérard et Ch. Dunet (de Lyon), 


Le diagnostic de branchiome thyroidien est extrémement diffi- 
cile & établir d’une facon absolue, pour ne pas dire impossible. ’ 
Peut-étre s’agit-il bien la d’une « question insondable » comme le 
disait déja Veau en 1903 dans sa thése sur |’épithélioma branches 
du cou. 

En effet si le corps thyroide provient d’une évagination endoder- 
mique du 3° arc branchial, n’oublions pas que la face tégumentaire 
du méme arc branchial peut nous abandonner par inclusion des 
restes embryonnaires susceptibles de donner tardivement des — 
tumeurs branchiales. 

La cellule qui évoluera vers la formation thyroidienne — et la cel- 
lule incluse , branchiale, qui aurait dQ évoluer vers la formation 
malpighienne, ont donc embryologiquement une origine sinon iden- 
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tique du moins similaire. — Ces deux cellules sont de la méme souche, 
et si elles n’ont pas la méme destinée, elles sont toutefois suscepti- 
bles d’avoir les mémes affinités formatives. 

De méme qu’une cellule branchiale incluse pourra plus tard se 
réveiller et donner naissance 4 une tumeur qui ressemblera beau- 
coup au corps thyroide, de méme une cellule thyroidienne pourra, 
par métaplasie régressive, évoluer vers la formation malpighienne. — 
Ces faits ne sont pas simplement théoriques, ils ont 6té prouvés 
en particulier par Herrenschmidt qui a montré que le tissu thyroi- 
dien était susceptible de donner naissance a des tumeurs pavimen- 

| teuses', et plus récemment par P. Masson? qui, 4 propos de deux 
eas personnels, a montré I’abus que I’on faisait du terme « bran- 
chiome:», terme commode qu’emploient trop facilement les ana- 
tomo-pathologistes lorsque la structure d’une néoplasie cervicale 
différe de celle de l’ergane matriciel. 

Avec juste raison MM. Herrenschmidt et Masson ont montré que 
le dogme de l’inclusion embryonnaire, souvent commeade, était éga- 

_ lement souvent insuffisant. 

« A cété des branchiomes vrais, les épithéliomas thyroidiens 
métaplasiques, faux-branchiomes, doivent prendre la place qui leur 
revient. » (P. Masson.) 

Ces faits suffisent 4 montrer la complexité du saubeiinins Vhisto- 
logie est en général incapable d’apporter une certitude absolue, a 
moins qu’elle n’ait permis de saisir sur le fait les différentes étapes 
de la métaplasie. — En l’absence de ces données, seul un faisceau 
d’arguments permet le plus souvent d’assigner & la tumeur une 
origine branchiale ou thyroidienne. — Et méme. dans ce cas, nous 
insistons sur ce fait, les conclusions adoptées ne peuvent étre con- 
sidérées comme rigoureusement établies. 

Liobservation suivante nous parait intéressante 4 ce point de 
vue. 
OBSERVATION 
Fouill... Pierre, 63 ans. 


Antécédents héréditaires : Rien a signaler. 
Antéoédents personnels : 


4, Herrenscumivt, Thése Paris, 1904. Carcinomes pavimenteux du corps thy- 


e. 
‘2. Masson, Faux branchiomes Presse médicale, 1913, p. 661. 
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= Originaire de l’Ardéche. A toujours eu une santé excellente; en 1904, 
“a la suite de blessures consécutives & un accident de chemin de fer, le 
chirurgien qui le soigne lui fait remarquerl’existence d'un goitre siégeant 
sur le lobe droit; ce goitre ignoré du malade et de son entourage avait le 
volume d'un ceuf de pigeon. 

Cette tumeur resta absolument silencieuse de 1901 a au mois * 
juin 1919. 

A cette époque, apparition de douleurs au niveau de la nuque, de 
l'oreille, de I’épaule et de la face axillaire du thorax, en méme temps le 
goitre grossit et devient dur. 

Le malade rentre 4 |’Hétel-Dieu le 2 septembre 1919. Son aspect 
général parait trés satisfaisant, le malade a conservé forces et appétit, 
pas d’amaigrissement. 

La tumeur siége au niveau du lobe droit du corps thyroide et a le - 
volume d’une mandarine. La peau qui la recouvre ne présente pas de 
modifications et se laisse trés bien mobiliser. La tumeur elle-méme est 
dure, bosselée, adhérente aux plans profonds et ne peut étre mobilisée, 
elle semble avoir déplacé le. larynx du cété gauche. (Voir photo 4),. 
p. 244. 

La palpation révéle deux points douloureux, non irradiés, 4 la face 
antérieure et a la partie inférieure de la tumeur. 

ll y a deux mois, le malade s’est apercu que sa voix changeait. 

Examen laryngoscopique (D* Sargnon). OEdéme de la bande ventricu- 
laire gauche principalement, recouvrant en partie la corde vocale droite. 
On peut affirmer une lésion néoplasique. 

Dans chaque aisselle, petit ganglion assez dur. Rien au niveau de la 
_chaine carotidienne et dans les creux sus-claviculaires. 

L’examen viscéral ne révéle absolument rien. 

Varicocéle gauche (trés ancien). 

Urines : néant. 

Intervention, 6 septembre 1919 (P* Bérard). 

Anesthésie rectale. Incision transversale du cou au niveau de la tumeur, 
hémostase sous-cutanée soigneuse. Le sterno-cleido-mastoidien est adhé- 
rent profondément. On va a la recherche du paquet vasculo-nerveux qui 
est adhérent lui aussi 4 Ja tumeur. Section de la jugulaire et de Ja caro-. 
tide externe. Le pneumogastrique qui est noyé dans des adhérences est 
également sectionné et reséqué sans incident. 

Ablation en masse de la tumeur. Ligature des vaisseaux thyroidiens du 
cété correspondant. Reconstitution d’un plan musculaire en avant du 
paquet vasculo-nerveux. Suture de la peau. 


EXAMEN DE LA PIECE OPERATOIRE 


Le goitre était en réalité constitué par une masse kystique a parois sclé- 
reuses contenant une masse coagulée d'aspect hématique et non pas cél- 


* 
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loide. Gette poche kystique a 5°™,5 de hauteur sur 3 1/2 de largeur. Elle 
porte anneaée ad sa face postérieure une petite masse d’allure franchement 
néoplasique sur une hauteur de 4 centimétres environ et de 3 centimétres 
d’épaisseur; ce tissu adhére 4 la paroi du kyste sans !’envahir. (Voir 
photo n° 2, p. 242.) 

Le pneumogastrique est nettement envahi par le tissu néoplasique. 

Au cours de l’intervention on a enlevé 3 petits nodules pris pour des 
ganglions et que l’examen histologique a montré étre uniquement des 
lobules thyroidiens aberrants. 

Suites opératoires. 

Le 8 septembre 1919, mise en place de 3 tubes de radium (10 centi- 
grammes avec filtration de 1 millimétre de platine, et 2 millimétres d’ar- 
gent) pendant 24 heures. 

Le malade continue 4 souffrir au niveau de la région cervicale. Au 
20¢ jour apparait une petite métastase de la grosseur d’un pois au niveau de 
la portion gauche de la votite palatine. 

_Le 45 octobre apparait une tuméfaction probablement de méme nature 
sur la branche montante du mazillaire 4 droite. 

Le malade se plaint de douleurs dans toute la jambe droite, accentuées 
par la suite au niveau du /** métatarsien gauche qui augmente de volume. 

Le malade a continuellement des expectorations hémoptoiques. 

Le 20 novembre apparait une nouvelle généralisation cutanée au niveau 
du dos (pointe de l’omoplate gauche). 

L’examen laryngoscopique pratiqué le 20 décembre 1919 montre une 
paralysie récurrentielle droite ancienne, corde vocale immobile, atro- 
phiée, & bord libre concave. 

Le malade se cachectise rapidement et finalement meurt le 10 jan- 
vier 1920. 4 

Autopsie : 

La tumeur initiale a récidivé localement sur la face latérale droite du 
larynx, elle a la grosseur d'une noix. La carotide primitive est accolée @ 
sa face postérieure, trés adhérente, mais non envahie. A ce niveau les 
, guments sont violacés, infiltrés par la tumeur. 

Du cété de la section du pneumogastrique la corde vocale inférieure est 
nettement dégénérée, aplatie, jaune clair. Du méme cété le crico-thyroi- 
dien postérieur est trés atrophié. 

Les poumons montrent a leurs sommets des petits noyaux scléreux de 
tuberculose fibreuse. 

A gauche, pus dans les bronches, pas de noyaux néoplasiques. © 

A droite, nombreux noyaux métastatiques dans les différents lobes. 

Noyau diaphragmatique, étalé, de 5 centimétres environ de largeur, 
n’intéressant pas le parenchyme hépatique. 

- Foie, rate, rein : néant. 

Le pancréas présente a sa face antérieure, 4 3 centimétres environ de sa 

queue, un noyuu néoplasique de la grosseur d'une petite noix. 
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Il existe dans le cana! inguinal, @ droite, un noyau de la grosseur d’un 
pois annexé au canal déférent. - oe 

Squelette : : 

Noyaux de généralisation multiples : 

A la face thoracique de la 3° céte et de la 4° céte, formant un véritable 
placard étalé ayant envahi les espaces intercostaux. 

Au niveau de la diaphyse du 1° métatarsien gauche. (Voir photo 3, p. 243.) 


La peau présente 2 noyaux, au niveau de la région massétérine droite et_ 


vers la pointe de l’omoplate gauche. 

En résumé, cliniquement et anatomiquement : tumeur satiated a 
métastases multiples, 

Mais histologiquement rien ne nous permet de rattacher cette néoplasie a la 
glande thyroidienne, 


EXAMEN HISTOLOGIQUE 


_ Nulle part nous ne trouvons trace de tissu thyroidien, ni méme d’ébauche | 


vésiculaire. Pensant 4 la possibilité d’une métaplasie régressive, nous 
avons cherché en vain en divers points de la tumeur primitive, au centre 
aussi bien qu’a la périphérie, une ébauche quelconque de tissu thyroidien. 

La tumeur semble étre uniformément constituée par des plages de 
cellules trés polymorphes ne semblant obéir a aucune orientation. 

Les cellules ont un volume trés variable, les unes petites, 4 protoplasma 
réduit, acidophile, 4 noyau clair possédant un seul nucléole ; d’autres de 
volume considérable, d’aspect pavimenteux 4 protoplasma étalé, noyau 
volumineux, parfois monstrueux. Ces cellules sembient en certains points 
se kératiniser. (Voir fig. 4, p. 244.) 

L’on rencontre tous les intermédiaires entre les différentes formes cel- 
lulaires envisagées : mais ce qui frappe avant tout c’est la variété considé- 
rable de forme, de taille, des noyaux et des corps protoplasmiques ainsi que la 
multiplicité des noyauxr. 

La recherche des pigments par le nitrate ‘Wargent ammoniacal est restée 
négative, on peut donc éliminer l’hypothése d’une tumeur mélanique ne * 
contenant que du pré-pigment. 

Nous n’insistons pas sur l’aspect pavimenteux que présente la tumeur 
en certains points, et qui n’a que la valeur d’un aspect morphologique. | 

Le tissu conjonctif est constitué par des fibroblastes jeunes et de nom- 
breuses cellules lymphoides disséminées ou agglomérées en véritables 
amas. 

L’examen des métastases nous a donné absolument les mémes renseigne- 

_ ments ; nulle part nous n’avons pu a leur niveau déceler la moindre ten- 


dance 4 un retour vers la lignée thyroidienne. Or, si l'on se rappelle que — 


fréquemment les métastases ont une tendance marquée 4 étre plus typi- 
ques que la tumeur initiale, surtout en ce qui concerne les tumeurs thy- 
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roidiennes, l’on notera que cette donnée négative a sans doute quelque 
valeur. 


La paroi du kyste thyroidien est constituée uniquement par un tissu 
conjonctif adulte dans lequel sont noyées de petites vésicules thyroi-_ 


diennes et de nombreux amas épithéliaux amassés en boyaux et non en 
vésicules. 


Ne pouvant assigner 4 la tumeur que nous venons d’étudier une 
origine nettement thyroidienne, nous avons pensé qu’il était vrai- 
semblable de la rattacher a l’évolution d’une enclave branchiale. — 
Il se peut qu’un épithélium thyroidien, placé dans des conditions 
anormales, puisse, comme le soutient M. P. Masson, perdre sa diffé- 


renciation fonctionnelle et subir complétement la métaplasie régres- | 


sive pour évoluer suivant le type ancestral, mais il est aussi simple 
dans notre cas et aussi satisfaisant d’admettre le réveil d'une inclu- 
sion branchiale. 

Dautant plus que nous observons chez notre malade une autre 
mation QUI DOIT ETRE RATTACHEE EGALEMENT A UN DEFAUT D'INVOLUTION 
DES RESTES BRANCHIAUX. A notre avis, la portion kystique annexée 


ala portion néoplasique n’est qu'un kyste développé probablement | 


au niveau de la portion sous-hyoidienne du canal thyréoglosse. 
La coexistence chez notre malade de cette tumeur kystique 


 bénigne et d’un noyau malin reléverait donc d’une malformation 


congénitale, qui nous permettrait dans ce cas non pas d’affirmer 
dune fagon absolue, nous le répétons, mais d’invoquer l’origine 
branchiale d’une tumeur ayant son siége initial au niveau du corps 
thyroide. 


Sur deux cas d@’épithélioma profond des fosses 
nasales, du type traités par les 
rayons X. 
(PRESENTATION D’UN MALADE, APPAREMMENT GUERI.) 
Par M. Hl. Coutard. 
Institut du Radium de l'Université, Paris. 


Nous apportons les observations de deux malades, porteurs 
d’épithélioma 4 structure épidermoide ayant envahi une grande 
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partie des fosses nasales. Les deux cas sont cliniquement-identiques, 
mais un peu différents par leurs caractéres histologiques. Ils ont été 
traités avec le méme appareillage & des époques relativement 
rapprochées l’une de l’autre: 4 novembre 1919, pour le premier cas; 
3 mars 1920, pour le deuxiéme cas. Les perfectionnements de 
technique réalisés en ce laps de temps, joints a une petite différence 
dans la radiosensibilité, ont permis d’obtenir un résultat vraisem- 
blablement curatif dans le second cas. 


CasI.—M R., 60 ans. Epithélioma profond'des fosses nasales, structure 
épidermoide. Réntgenthéraphie. 


I. — OBSERVATION CLINIQUE ET RONTGENTHERAPIQUE. 


Juin 1919, — Début del’affection : la malade s’apercoit d’une respiration 
de plus en plus difficile. ‘ 

18 octobre. — La malade nous est envoyée, 4 |l’Hépital Pasteur, 
du service de M. Bourgeois 4 Ja Nouvelle Pilié, avec la note suivante; 
« Tumeur des fosses nasales faisant saillie dans le vestibule du nez, a 
droite et & gauche. Aspect bourgeonnant. Pas d’envahissement des sinus 
maxillaires ni frontaux. Cavum libre. La tumeur parait étre née au niveau 
de Ja cloison nasale prés des os du nez. » 

On constate un envahissement de la peau du cété gauche de la racine 
dn nez, et, sur la ligne médiane, |’issue de bourgeons néoplasiques par un 
orifice de 15 millimétres de diamétre. 

Pas d’adénopathie. 

Biopsie. — Epithélioma pavimenteux lobulé aglobes cornés. (M. Jolly.) 

Du 4 au 20 novembre. — Traitement par les Rayons X. Rayonnement 
ainsi caractérisé : Etincelle équivalente, de 24 4 22 centimétres ; — Filtra- 
tion, 6 millimétres d’aluminium ; — Intensité, 2, 5 milliampéres ; —; Distance 
focale 4 la peau, 24 & 26 centimétres; — Diamétre du faisceau 4 la peau, 
8 9 centimétres ; — Durée d’irradiation effective, 2 heures 40 minutes. 
Dose approximative 17, unités H. 

Protection oculaire imparfaite (0,5 millimétresde plomb, 3 millimétres 
de papier). 

Dés la fin du traitement apparaissent des modifications. ' 
1°" décembre. — Rétablissement partiel de la perméabilité des fosses 
nasales, diminution sensible dela tumeur, disparition des sécrétions anor- 

males. 

15 décembre. — La perte de substance au niveau de la racine du nez 
tend a se combler; mais dans la profondeur on constate déja un début de 
récidive ; laréapparition des masses bourgeonnantes dans Jes fosses nasales 
oblige bientét & une reprise du traitement par les Rayons X. 
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Du 29 décembre 1919 au 22 janvier 1920. — Deuxiéme traitement rintgen- 
thérapique dans des conditions de technique légérement meilleures que 
précédemment: 22 a 23 centimétres d’étincelle équivalente ; —7 millimétres 
daluminium; — Intensité, 3 milliampéres; — Distance focale a la peau, 
29-30 centimétres; — Diamétre du faisceau 4 la peau, 9 & 10 centimétres ; — 
Durée d’irradiation effective, 2 heures 15 minutes; — Dose approximative, 
444 15 unités H. 

Protection oculaire portée 4 2 mm. de plomb. 

26 janvier 1920. — Le Service de M. Bourgeois nous transmet la note 
suivante: 

« Rhinoscopie antérieure : Il n’y a plus trace des cornets et la cloison 
est absente dans ses deux tiers antérieurs. Mais cette vaste cavité recou- 
verte de croftes jaunatres est libre. On ‘note seulement en divers points, 
et spécialement sur le plancher, quelques bourgeons pédiculés. Ces 
bourgeons sont pales, durs, ne saignent pas. En aucun point il n’y a 
apparemment de trace de masse néoplasique en évolution. 

« Rhinoscopie postérieure: Elle est difficile, mais autant qu’on en 
« puisse juger, le cavum apparait lisse, sans aucun bourgeonnement. » 

La perméabilité nasale est parfaite. Pas d’écoulement. Le toit nasal est 
cicatrisé et recouvert d’un épiderme rosé. La charpente du nez, autrefois 
dépressible, a pris une consistance plus rigide ; le nez est diminué en largeur, 
et modifié dans sa forme. 

_Pas de lésion cutanée, autre que rougeur. Réactions oculaires marquées: 
forte irritation des conjonctives bulbaires et des conjonctives palpébrales, 
paupiéres collées le matin, larmoiement, pas de photophobie. fj 

19 janvier. — Un bourgeon néoplasique a reparu a Ja naissance du nez 
et s'est étendu trés rapidement : la respiration nasale est devenue 4 nouveau 
* trés difficile; la partie supérieure des fosses nasales est tapissée de fongo- 

sités grisdtres ou jaunatres d’aspect néoplasique. 
L’état général de la malade est mauvais. 
Du 19 février au 1°* avril. — 3* traitement par les Rayons X, ditiia 
des conditions de technique légérement meilleures que dans les 2 séries 
précédentes : 24 centimétres d’étincelle équivalente; — 8 et 9 millimétres 
daluminium; — Intensité, 3 milliampéres; — Distance focale a la peau, 
30 centimétres; — Dimensions du champ 4la peau, 10sur 5, 5 centimétres; 
— Durée d’irradiation effective, 3 heures 8 minutes; — Dose yk deers 
tive, 16 & 17 unités H. 
Protection oculaire améliorée : 3 mm. de plomb, 0,2 millimétre d'alu- 
-mioium, 5 millimétres de gaze. 

8 avril. — Le bourgeon cutané nasal a disparu laissant 4 sa place une 
’ ulcération 4 bords irréguliers. La respiration nasale est peu améliorée. 
L’écoulement nasal est ininterrompu. 

On constate au niveau de la vodte palatine une masse circulaire de 3 
centimétres de diamétre, faisant une saillie de 1 centimétre de hau- 
teur dans la cavité buccale. Cette masse est entourée d’une sorte de 
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bourrelet; un petit trajet fait communiquer les cavités nasale et buccale, 

21 avril. — Le néoplasme, en partie détruit superficiellement, se déve- 
loppe dans la profondeur. Augmentation considérable de la masse palatine 
maintenant largement ulcérée. 

Lésion cutanée trés peu marquée en ce qui concerne l’épiderme; atrophie 
du derme; sécheresse de la peau. Lésions oculaires: hyperhémie des 
conjonctives, larmoiement, photophobie, malgré lamélioration de la protec- 
tion oculaire. 

En présence du résultat médiocre, de la poussée du néoplasme a sa 
périphérie, de son insensibilisation croissante, de la récidive de plus en 
plus rapide aprés chaque série d’irradiations, on croit devoir suspendre 
tout traitement par les radiations. 

4¢* juin. — Lamalade est revue avec un envahissement total des cavités 

_ nasales, une extension de l’ulcération siégeant 4 la racine du nez, un accrois- 
sement de la masse intra-buccale. La photophobie persiste. Etat général de 
plus en plus mauvais. 

6 octobre. — Mort. 


Il. — OBSERVATION HISTO-PATHOLOGIQUE 


Ik n’a été fait qu'une biopsie, avant traitement. 

Il s’agit d'un épithélioma épidermoide présentant les caractéres sui- 
vants (fig. 4, p. 245). 

Le tissu caractéristique est Constitué par des travées ramifiées et 
anastomosés (3), se raccordant par places 4 une surface épithéliale ou & 
une pseudo-surface (2), végétant dans des espaces de tissu conjonctif 
larges. Les ramifications sont amincies a leurs extrémités et égrénent de _ 
petits groupes de cellules, 

La structure des travées comporte les éléments d’un épiderme pavie 
menteux stratifié, avec kératinisation précoce des cellules, qui conser- 
vent leurs noyaux habituellement jusqu’au bout. A la périphérie de la 
travée, on trouve une couche, rarement deux couches de cellules généra- 
trices ordinairement basses; plus en dedans, quelques couches de cel- 
lules polyédriques; au centre, de nombreuses cellules cornées. Dans les 
travées coupées en travers, le centre kératinisé donne |’aspect du globe a 
cellules imbriquées (4); dans les travées vues en long, la kératinisation 
intéresse en général une grande longueur de I’axe. 

Il y a, comme toujours, des variations locales dans l’abondance rela- 
tive des cellules aux divers stades successifs. 

Les fibrilles épidermiques sont toujours trés nettes; les contours cel- 
lulaires sont distincts jusqu’é la périphérie des travées. 

Les karyokinéses, communes, sont fréquemment anormales; les cel- 
lules & noyau géant, & noyaux multiples, sont nombreuses. 

L’infiltration par les leucocytes est abondante. On rencontre quelques 
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cavités intra-épithéliales (6) et sous-épithéliales ou parfois les ee 
sont accumulés. 


Cas II. — J..., 46 ans, maneeuvre. pithélioma des fosses nasales avec 
envahissement secondaire de la peau. Structure épidermoide. Réntgen- 
thérapie. 


I. — OBSERVATION CLINIQUE ET RONTGENTHERAPIQUE 


Aott 1919. — Apparition d’une géne- de la respiration nasale : cette 
géne s'accroft régulitrement. 

Octobre. — Imperméabilité totale des fosses nasales, sans écoulement 
par les narines. Perte de l’odorat. : 

Janvier 1920. — Le malade se présente a |’hépital Saint-Antoine dans 
le service de M. Lermoyez. M. Hautant nous transmet la note suivante : 

«Tumeur villeuse obstruan les fosses nasales. Enraison de la syphilis 
antérieure, on pratique un traitement par l’iodure de potassium et les 
sels de mercure ; résultat nul. Un examen histologique montre qu’il s’agit 
d'un épithélioma pavimenteux a globes cornés. Aucun traitement chirur- 
gical n’est possible » ; d’ailleurs le malade ne revient pas a la consultation. 
. 412 février 1920. — Le malade se rend a Lariboisiére, dans le service 
de M. Sébileau qui l’envoie’ * M. Regaud, a I’hépital Pasteur, aprés nou- 
velle biopsie. 

49 février. — Etat du malade. Tuméfaction du nez, augmentant son 
volume dans le sens transversal, avec wdéme sous-cutané se propageant 

_ du nez vers les régions sous-orbitaires. 

La peau qui recouvre le nez a perdu sa mobilité relative; on ne peut 
la plisser; elle est envahie par la tumeur sur une grande étendue. Au. 
niveau de la racine du nez, prés de l’angle interne de |’cil droit, existe. 
une ulcération de 4 centimétre de coté, mettant en communication |’étage 
supérieur des fosses nasales avec |’extérieur. 

Les fosses nasales sont comblées par une tumeur qui tend a s’ex- 
térioriser 4 travers l’ulcération et les narines. Le cavum semble libre. 
Le voile du palais est sain. Un liquide mucopurulent malodorant s’écoule 
par les narines et par l’ulcération. Pas de ganglions perceptibles. 

Le malade se plaint de douleurs extrémement violentes dans les ré- 
gions temporales et préorbitaires. Etat général médiocre; amaigrisse- 
ment; perte des forces ; disparition de l’'appétit. Le malade ne peut plus 
continuer son travail, qui est surtout musculaire. 

Lexamen histologique (M. Jolly) donne : Epithélioma épidermoide. 

Du 3 au 20 mars 1920, un traitement rontgenthérapique est oppliqué 
avec un repos de 7 jours consécutifs au milieu de cette période. 

Caractéristiques du rayonnement : distance spintermétrique de 
24-25 centimétres; — filtration par 8'millimétres d’aluminium ; — Intensité 
2,6 43 milliampéres; — Distance focale & la peau, 29-30 centimétres. — 
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Diamétre du faisceau a la peau, 9 4 41 centimétres. — Durée d’irradiation 
effective, 6 heures 37 minutes. — Dose approximative 4 la peau, 38 a 
40 unités H. — Protection oculaire efficace par 4 millimétres de plomb 
0,25 millimetre d’aluminium et 1 centimétre de gaze. 

Quelques jours aprés la fin du traitement, des sheiliostions considé-. 
rables surviennent. 

La perméabilité nasale se rétablit progressivement; |l’écoulement 
nasal, d’abord trés abondant et mucopurulent, s’est légerement teinté de 
sang, en devenant plus épais, et n’a pas tardé 4 diminuer aussi bien au 
niveau de l’ulcération de la racine du nez qu’au niveau des narines. 

La voix, dont la modification était telle que certains sons étaient diffi. 
cilement émis, est redevenue normale. 

L’oedéme nasal et facial disparait, en méme temps que |’on constate 
une diminution considérable du volume du nez. 

Le malade signale le retour du sens de l’odorat, disparu depuis aott 
19419. 

4** avril. — Cessation de tout écoulement. Respiration facile par ~ 
fosses nasales. Voix normale. 

Une lésion cutanée s'est manifestée d’abord sous forme d’érythéme, 
Maintenant, il existe un état fissuré de l’épiderme avec zones de desqua- 
mation par larges plaques cornées, épaisses, encadrant des surfaces oi, 
lépiderme étant rapidement tombé, il se produit une exsudation abon- 
dante. 

15 avril. — Fin des lésions cutanées; un épiderme neuf a recouvert la 
surface irradiée: chute définitive des poils de la moustache et de la partie 
interne des sourcils. . 

Cicatrisation de l’ulcération qui siégeait prés de l’angle interne de l’ail 
droit. 

Réduction du volume du nez dans la proportion de 4/2 en longueur, 
2/3 en largeur; de convexe et distendu en tous sens, il a pris une forme 
régulitrement concave une partie du support osseux et cartilagineux 
ayant disparu. : 

M. Sébileau voit le malade et nous écrit que le résultat est apparem- 
ment bon, puisqu’il n’existe plus rien de Kath OR dans la profon- 
deur des fosses nasales. 

Trés bon état général. Retour des forces. 

414 mai. — Premiere récidive. — Le nez est devenu douloureux au tou- 
cher; les fosses nasales sont moins er: on constate un cedéme- 
nasogénien bilatéral. 

20 mai. — L’examen ibis ‘fosses nasales pratiqué 4 Lariboisiére 
montre |’existence de masses néoplasiques au niveau de la région ethmoi- 
dale, surtout a droite; elles s’étendent d’avant en arriére 4 peu prés a la 
hauteur du cornet moyen disparu. 

Nouvelle biopsie : Epithélioma pavimenteux sans globes cornés pro- 
prement dits, mais avec de grosses masses kératosées. 
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La récidive s’est développée rapidement puisque les fosses nasales pa- 
raissaient libres le 45 avril, et sont largement envahies un mois aprés. 

Du 7 juin au 2 juillet. — Un deuxiéme traitement réntgenthérapique 
est pratiqué en deux séries de 5 jours, coupées par une yen de repos 

‘de 16 jours. 

Rayonnement caractérisé par une distance spintermétrique de 25 cen- 
timétres et une filtration de 10 millimétres d’aluminium ; — Intensité 
2,6 4 3 milliampéres. — Distance focale & la peau, 30 centimétres; — 
Diamétre du faisceau a la peau {icentimétres. — Durée d’irradiation effec- 
tive, 5 heures 30 minutes. — Dose approximative 4 la peau, 30 4 32 uni- — 
tés H. — Protection oculaire efficace. 

Les conditions imparfaites du premier traitement, en particulier au 
point de vue de la qualité du faisceau, ayant diminué la résistance des 
tissus sains, les nouvelles irradiations, quoique moins intenses et suivant 
une technique moins imparfaite, provoquérent une lésion cutanée (radio- 
épidermite) qui obligea 4 suspendre le traitement avant qu’on ait obtenu 
une dose sensiblement équivalente a la dose stérilisante recherchée. 

9 juillet. — Les fosses nasales sont & nouveau libérées, la respiration 
nasale est 4 nouveau normale; la douleur nasale a disparu. L’edéme 
nasogénien n’existe plus. 

A la lésion cutanée (radioépidermite exsudative par places, desqua- 
maate par d’autres), se sont ajoutées quelques lésions de la muqueuse du 
pharynx, avec dysphagie, et une lésion légére des muqueuses Pasties, 
gingivale, labiale, avec aspect fissuraire des lévres. ; 

20 aowtt. — Trés bon état local et général. Les forces seserdanciit, 
ainsi que le poids. Léger degré d’atrophie de la peau, qui est restée lui- 
sante, quelque temps aprés le traitement. Le malade qui se plaignait 
d'une abondante sudation du visage avant sa maladie, s’étonne de la dis- 
parition de cette sécrétion. 

15 octobre. — Depuis 3 mois 41/2, |’état local et général du malade est, 
pour la seconde fois, excellent. 

24 octobre. — 2¢ récidive. M. Sébileau nous écrit : 

« Dans la région ethmoidale apparait nettement une formation bour- 

_ geonnante recouverte de-crodtes plus ou moins épaisses. On peut enfoncer 
un stylet dans cette masse, qui est molle, et ce microtraumatisme entraine 
une petite hémorragie. Il y a lieu de croire qu’il.s’agit d'une récidive. » 

L’aspect des fosses nasales, dans la partie antérieure, rappelle celui 

de la rhinite atrophique; c’est l’aspect clinique de la syphilis tertiaire 
guérie. La tumeur ayant primitivement envahi la cloison cartilagineuse et 
le vomer, et s’étant substituée au tissu osseux et cartilagineux, les irra- 
diations ayant d’autre part détruit toutes les masses néoplasiques dans la 
partie antérieure du nez, il est apparu une perforation circulaire de la 
cloison empiétant sur le vomer. C’est donc dans le tiers postérieur des 
fosses nasales, jusqu'aux choanes, que s’est manifestée la récidive. 
Une troisiéme biopsie est pratiquée qui confirme la récidive. 
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Fig. 2. — J... Epithélioma des fosses nasales, spino-cellulaire sans globes cornés 
véritables, a architecture feuilletée, d vastes cavités épithéliales. 


Coupe perpendiculaire 4 la surface du néoplasme, La partie A B C ducontour de la 
cuupe correspond a la surface libre, la partie A D C correspond & la tranche de section de 
la biopsie. 

a, feuillet superficiel. 

6, feuillet végétant dans le tissu conjonctif. 

tissu conjonctif. 

d, cavités épithéliales. 

Fixation : mélange de Tellyesniczky. Coloration : hémalun-éosine. 


Grossissement : 9. 
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pique est pratiqué en 2 séries de 6 jeurs chacune, avec 7 jours de repos 
intermédiaire. 


Rayonnement caractérisé par une distance spintermétrique de 
27 centimétres, et une filtration de 12 millimétres d’aJuminium : — Inten- 
sité: 2,6 4 3 milliampéres; — Distance focale 4 la peau, 30-32 centi- 
métres; — Diam3tre du faisceau a la peau, 5 centimétres ; — Durée d’irra- 
diation effective, 44 heures 5 minutes; — Dose approximative a la peau 
$4 unités H en deux portes d’entrée latéro-nasales. Protection oculaire 
efficace. 

10 janvier 1921. — Tous les phénoménes objectits et subjectifs dus a 
la présence du cancer ont, 4 nouveau, disparu pour la 3° fois. 


20 janvier. — Bon état local et général, comme aprés les deux trai- 
tements précécents. 


La lésion cutanée a disparu aprés 35 jours : elle a été d'une durée plus 
longue qu’antérieure ment. 

15 mars. — L’état local et général reste parfait. 

18 sie — Etat général bon. Etat lecal, sans récidive sppatlints. 


II. — OBSERVATION HISTO-PATHOLOGIQUE 


Ila été fait trois biopsies, correspondant : la premiére a la poussée | 
iniliale (49 février), la seconde (20 mai) et la troisiéme (21 octobre) aux 
deux poussées de récidive. La structure du néoplasme est exactement la 
méme a ces trois moments. 

Ii s’agit d’une variété d’épithélioma épidermoide. 

Le tissu épithéliomateux est disposé (fig. 2, dans le texte) en feuillets 
plissés (a), invaginés (6) dans le tissu conjonctif (c) et rédupliqués a la ma- 
nitre de circonvolutions cérébroides. Les feuillets présentent deux sur- 
faces : l'une, surface de vieillissement et d’usure, limite des cavités 
épithéliales, — l'autre, surface de prolifération, est en contact avec le 
tissu conjonctif. 

Les cavités épithéliales (d), vastes, irréguliéres, souvent en forme de 
fentes, sont occupées par des cellules kératinisées, desquamées, et par du 


nes sang (dont on peut présumer qu'il est entré 1a lors de |’excision biopsi- 
_ & We). Ces cavités ne sauraient étre mieux comparées qu’aux cryptes des 

‘de la anygdales. 

ion de 


Des surfaces épithéliales en rapport avec le tissu conjonctif partent 
des prolongements du tissu épithéliomateux; ils s’enfoncent et fréquem- 
ment s’égrénent en petits amas de cellules qui évoluent et vieillissent 
lirement pour leur propre compte dans le tissu conjonctif (fig. 3, /.) 

Dans chaque lamelle on trouve, de la surface en rapport avec le tissu 
tonjonctif 4 la surface libre, la succession des cellules grosso modo telle © 
qon la voit normalement dans |’épiderme pavimenteux stratifié de mu- 
queuse, toutefois avec des particularités, fréquentes dans les néoplasmes 


TOME x. — 1924. 16 


Du 7 décembre au 25 décembre, un troisiéme traitement réntgenthéra- 
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~ malades atteints de diverses formes d’épithéliomas spino-cellulaires, 
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épidermoides, et qui ont trait 4 la répartition des stades d’évolution cel- ” 
lulaire. 

Quelquefois dans une région de la"méme lamelle (fig. 3, p. 216), on trouve 
réguligrement superposées : une assise de cellules génératrices, une 
couche de cellules polyédriques 4 fibrilles épidermiques, une couche de 
cellules kératosées et desquamantes (épithélioma typique). Mais fréquem- 
ment, il existe en un point donné un seul des stades prédominant : gros 
bourgeon au stade jeune {embryonnaire, indifférencié, basal) avec limites 
cellulaires peu distinctes, noyaux trés chromatiques, karyokinéses nom- 
breuses, protoplasma faiblement colorable (fig. 4, p. 247) ; — ou bien stade 
adulte, & cellules polyédriques volumineuses, protoplasma trés colorable 
par l’éosine, noyau vésiculeux, karyokinéses plus rares, filaments unitifs - 
bien visibles (fig. 5, p. 248); — ou bien stade sénegcent, de cellules en voie 
de kératinisation. - 

Nulle part,-il n’y a de globes cornés véritables, mais on rencontre de 
nombreux amas de cellules cornées, avec ou sans noyau conservé, forinant 
parfois des lamelles compactes et onduleuses. Ces formations sont homo- 
logues aux globes cornés; elles en différent en ce qu’autour d’elles se 
développent les cavités ou cryptes épithéliales signalées plus haut. - 

Dans les trois biopsies, une particularité curieuse que nous signalons 
sans y insister : disséminées isolément ou par petits groupes parmi les cel- 
lules épidermoides, on trouve de rares cellules & mucus authentiques 
(fig. 4). Correspondant a de petits groupes de cescellules vieillies et épui- 
sées, il ya, de ci, de 1a, des vacuoles 4 contenu mucoide. 

Le tissu conjonctif est riche en cellules plasmatiques. La substance 
collagéne s’épaissit fréquemment au contact du tissu épidermoide en 
membranes vitrées épaisse¥. 

L’infiltration du tissu épidermoide par les leucocytes est trés modérée, 

Eu un point limité de sa surface, la tumeur présente la structure du 
papillome corné. 


Réflexions 


1) Il résulte de l’observation d’un nombre important d’autres 


cutanés et muqueux, que, dans ia classe des cancers épidermoides, 
il y a des différences trés importantes de radio-sensibilité. 

M. Regaud et ses collaborateurs se proposent de faire connaltre 
les faits qui serviront de base a une classification. Mais il est essentiel 
de faire remarquer ici que la variété de néoplasme a laquelle appat- 
tient le premier cas est notablement plus réfractaire que la variété’ 
laquelle appartient le second. 

2) Ces deux néoplasmes ont subi, consécutivement a chacune des 
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séries d’irradiations qu'ils ont recues, une régression rapide et 
tellement prononcée qu'elle a pu faire espérer chaque fois la guérison. 
Ace point de vue, ces néoplasmes sont donc radiosensibles, 

Mais, ainsi que M. Regaud 1’a indiqué dans plusieurs de ses 
publications, cette apparente radiosensibilité ne peut nullement 
faire préjuger de la stérilisation définitive. Dans les épidermoides, 
des cellules trés réfractaires persistent en trés petit nombre, au 
milieu d’une quantité considérable de cellules frappées 4 mort, et 
ces rares éléments épargnés. déterminent la récidive. La dose doit 
étre proportionnée: a la résistance prévue des éléments les plus 
réfractaires. 

3) Dans les deux cas qui font l'objet de cette communication, le 
territoire néoplasique, de la pean du nez a la partie la plus reculée. 
du plancher des fosses nasales, présentait une grande épaisseur, de 
546 centimétres. Pour pouvoir donner une irradiation suffisante, 
lesévénements ont montré qu'il eit fallu un rayonnement de fré- 
quence plus grande, et une filtration plus forte que ceux qui ont été 
employés, surtout dans le premier cas. 

4) Les traitemeats successifs qui ont été pratiqués ne l’ont pas 
été délibérément; mais ils ont été imposés par les récidives, 
elles-mémes résultant d’une technique insuffisante. 

La bonne technique, nous le savons maintenant‘, edt consisté a 
administrer en un maximum de 15 4 20 jours la dose stérilisante. 

5) Dans le premier cas relaté, l’inefficacité croissante des trois 
traitements successifs est nette. M. Regaud, qui a mis en évidence 
ce fait, l'explique par la sensibilisation progressive des tissus. 
(arénovation lente) et par la conservation (ou l’exagération) de la 
radiorésistance du tissu néoplasique (& rénovation rapide). 

Nous avons, de notre cété, remarqué ceci : lorsque les traitements 
guccessifs sont pratiqués au moyen de rayonnements de fréquence 
‘eroissante (ou inversement de longueur d’onde décroissante), le 

phénoméne de vaccination est de moins en moins apparent. Le 
deuxiéme cas rapporté ci-dessus, en est un exemple parmi beau- 
coup d’autres que nous avons observés. 

En pratique, ilfauten conclure gu’un cancer manqué une premiére 


1. Comparer le cas d’épithélioma épidermoide de la région 
publié ici } méme dans le précédent numéro. 
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fois, ne peut étre repris avec quelques chances de succés qu’au moyen 
d’un rayonnement de plus courte longueur d’onde. 

6) Il est remarquable que les récidives, dans le premier cas, ont 
apparu a de plus courts intervalles, et se sont plus” 
vite que dans le second cas. 

Sans nous départir de la réserve que commande la comparaison 
de deux cas qui nesont pas absolument superposables, nous devons 
dire (en nous fondant sur l’expérience acquise avec d'autres malades) 
que l'utilisation de rayons X de longueur d’onde relativement grande: 
(47 cas) donne aux récidives une gravité particuliére, parce qu’ils 
lésent diffusément les tissus; 4 ce point de vue également, les 
radiations de trés courte longueur d’onde doivent étre préférées. 

7) Chez nos deux malades, les yeux ont du étre protégés ; insuf- 
fisamment chez la premiére, qui a eu des lésions sérieuses é 
' durables de la conjonctive, suffisamment chez le second, dont les 
conjonctives sont restées indemnes. 

Il est nécessaire d’arréter le rayonnement primaire au moyen 
d'une épaisseur convenable de plomb, et-surtout le rayonnement 
secondaire du plomb en doublant celui-ci de filtres épais & faible 
densité. 

Il ressort de ces deux observations qu’il est nécessaire (pour des 
rayonnements de la fréquence utilisée en dernier lieu), de donnera 
lécran de plomb une épaisseur de 5 mm. et de doubler cet écran 
. par 0,25 millimétre d’aluminium et une certaine _—— de 
cellulose. 

Avec un faisceau X a 27 de distance § 
spintermétrique, il vaudrait mieux ne rien interposer devant |’eil, 
plutét que d’interposer un écran de 2 & 3 millimétres de plomb non 
double de filtres ‘faible densité. 

8) L’efficacité palliative du traitement du premier cas, et l'efficas 
cité palliative notablement accrue du traitement du deuxiéme cast 
traduisent assez exactement l’amélioration dans les détails techniques 
(d’ordre physique et d’ordre biologique) réalisée en 1949 et 1920 e0 
matiére de réntgenthérapie du cancer au Laboratoire Pasteur dé 
l'Institut du Radium. 


1, Auquel il convient de joindre le cas d’épithélioma de la région am ygdte 
lienne rapporté dans la précédente séance de |’Association, 
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Discussion 


M. Fernand Lemaitre. — La communication de M. Coutard me ~ 
suggére les réflexions suivantes : : 

4° Les épithéliomas des fosses nasales, comme d’ailleurs les 
épithéliomas des sinus, sont le plus souvent des épithéliomas du 
type pavimenteux, bien que la muqueuse sur laquelle ils se dévelop- 
pent soit une muqueuse cylindrique ciliée. En réalité, ces épithé- 
Jiomas ne sont pas des épithéliomas spino-cellulaires purs; leurs 
cellules peuvent présenter des épines trés nettes mais leurs globes 
corés sont de faux globes cornés, plus exactement ce sont des 
globes parakératosiques et non kératosiques, puisque leurs cellules 
montrent encore des ébauches de noyaux. L’existence de ces noyaux 
est, c’ailleurs, signalée dans une des observations de M. Coutard. 
La nature de ces épithéliomas est expliquée par leur genése. Le 
plus souvent, en effet, ils apparaissent au cours d’un processus _ 
ment @ inflammatoire chronique qui a modifié totalement la muqueuse; — 
‘aible  celle-ci a perdu ses caractéres de muqueuse cylindrique ciliée, pour 

se rapprocher du type pavimenteux qu’elle ne reproduit cependant 


suf- 
2s et 
t les 


oyen 


r des. pas d'une facon éxacte; aussi, ]’épithélioma qui provient de cette 
neré § muqueuse métaplasiée n’est pas un épithélioma cylindrique, mais 


écran § unépithélioma qui se rapproche du type pavimenteux, sans étre 


ur dé cependant un épithélioma pavimenteux pur. 
: 2 Ces épithéliomas, livrés 4 eux-mémes, évoluent comme les 
‘¢pithéliomas spino-cellulaires ordinaires; cependant leurs métas- 
fases, surtout leurs métastases ganglionnaires, m’ont paru moins 
précoces, moins importantes que les métastases des épithéliomas 
des muqueuses pavimenteuses. 
3° Ces épithéliomas semblent doués d’une radio-sensibilité 
e cas’ @ plus grande que les épithéliomas spino-cellulaires vrais. 
niques 4°. La connaissance de ces épithéliomas est importante; elle 
920@0 % permet, dans certains cas, de préciser un diagnostic, dans d’autres 
eur dé de régler une thérapeutique hésitante. 
Prenons l’exemple, que l’on observe assez fréquemment, d’un 
épithélioma siégeant au niveau du vestibule buccal et ayant débordé. 
mygits ™ 41a fois dans le sinus et dans le vestibule. S’agit-il d’un épithélioma 
~@ sinus qui a envahi le vestibule? S’agit-il d’un épithélioma du _ 
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vestibule qui a envahi le sinus? Tel est le probléme que la clinique 

est le plus souvent impuissante 4 résoudre et pour lequel l’histologie, 
sommairement interrogée, montre l’existence d'un épithélioma de 

type pavimenteux. C’est alors que la connaissance et l’interprétation 
des globes parakératosiques prend toute son importance : le vrai 
globe corné indique une origine buccale, vestibulaire; le faux 
globe corné une origine nasale ou sinusienne. 

Cette précision dans le diagnostic permet alors l’orientation 
rationnelle du traitement. En cas d’épithélioma 4 point de départ 
sinusal, radiumthérapie et radiothérapie sont indiquées puisque cet 
épithélioma est radio-sensible; par contre, en cas d’épithélioma a 
point de départ vestibulaire, l’indication thérapeutique est beaucoup 
moins précise; elle dépend-de l’opinion de chacun sur l’irradiation 
des épithéliomas pavimenteux en général. 

Telles sont les quelques réflexions que je tenais 4 formuler dés 
aujourd’hui sur ce sujet. Je pense présenter ultérieurement devant 
notre Société les résultats des recherches radiumthérapiques que je 

‘ poursuis actuellement dans mon service de Saint-Louis, grace ala — 
précieuse collaboration de M. Cottenot. 


Présentation de deux cas de cancers graves traités 
par la fulguration avec exérése restreinte et guéris 
depuis 7 et 10 ans. . 


Par M. de Keating-Hart. 


J’ai l’honneur de vous présenter deux cas de tumeurs malignes, 

dont l'une antérieurement récidivée aprés opération chirurgicale 
-large et traitées toutes deux avec succés par la fulguration. 

La guerre a dispersé beaucoup d’anciens malades ainsi soignés 
et j'ai quelque peine aujourd’hui 4 en retrouver un certain nombre 
que je compte vous présenter au fur et & mesure; mais d’ores et 
déja en voici deux dont l’histoire me parait mériter votre attention. 

1° Récidive grave de sarcome fuso-cellulaire de la région inguino- 
pubienne, fulgurée et guérie depuis dix ans, malgré une exérése rét- 
treinte aux seules lésions macroscopiques. 


OBseRvVATION. — M™¢ Marthe R..., 39 ans, modiste. 
Antécédents personnels. A 44 ans, rougeole; 4 17 ans, scarlatine suivie 
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d’albuminurie et de pseudo-rhumatisme infectieux. A 418 ans, fiévre 
typhoide. La malade dit avoir toujours été anémique. 

Histoire de la maladie. — A 30 ans, au niveau de Vaine droite, 
apparition d’une tumeur rouge saillante, du volume d’un cuf de pigeon. 

Premiére intervention en 1901. Extirpation dela tumeur, qui récidive 
presque immédiatement. 

Deuxiéme intervention en 1905, 4 l’Hétel-Dieu, dans le service de 
M. Lucas-Championniére. 

Devant !’étendue et la profondeur des lésions, M. Lucas-Champion- 
niére jugeant une extirpation large impossible et une ablation compléte, 
restreinte aux seules lésions, inutile et trés délabrante, enléve la plus 
grande partie de la tumeur et confie la malade 4 la radiothérapie entre 
les mains expérimentées de M. Béclére. Pendant 2 ans 41/2, elle subit des 
applications de rayons X, avec amélioration notable d’abord, puis déve- 
loppement rapide de la tameur quelques mois aprés. 

Le 3 mai 1909, Ja malade rentre a Vhépital Cochin, dans le service du 
Dt Schwartz. A ce moment, voici quel est l’état des lésions': le pubis, 
constellé de télangiectasies radiothérapiques, présente, a droite de la ligne 
médiane, sur l’are du pubis, une tumeur rouge indurée, du volume 
d’un cuf de potle. Au-dessus, vers le sillon inguinal droit, un gonflement 
dur et profond gagne la grande lévre droite, qu’elle souléve et pénétre de 
3 centimétres dans le vagin, dont la paroi droite est adhérente et indurée. 

Sous la tumeur pubienne, on sent une sorte de giteau large comme © 
la paume de la main et adhérent aux plans profonds. 

Etat général assez bon, quoique affaibli. La malade se et de dou- 
leurs irradiées autour des lésions. 

Opération le 8 mai 1909. Exérése laborieuse de la Jupinie par 
M. Schwartz, aussi large que possible, mais forcément restreinte dans 
la profondeur afin de ne pas effondrer Ja paroi antérieure de l’abdomen. 
Puis fulguration énergique de la vaste plaie. Autoplastie a l’aide de lam- 
beaux empruntés 4 Ja peau de l’abdomen. Large drainage. Suites nor- 
males. 

La suture vaginale seule a été possible, car 4 la région abdominale, les 
— sont insuffisants. Apposition de greffes. Celles-ci prennent 

ien. 

Jusqu’en novembre 1909, état local parfait. A ce moment, soit aprés 
six mois, on constate la présence, 4 quelques centimétres au-dessus de 
Yancienne tumeur, d’une petite masse indurée et mobile sous la peau, du 
volume d’une petite noix. 

Nouvelle exérése, celle-la trés facile. Guérison consécutive rapide, 
qui dure un an environ. 

Enfin, le 10 octobre 1910, derniére métastase, placée encore plus haut, 
opérée par notre collégue M. Récamier, a hopital Saint-Michel et aus- 
sitét fulgurée par moi. 
~ Voila plus de dix ans maintenant que nulle récidive ne s’est produite 
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et Me M. R... qui s’est mariée depuis et s’appelle M™* K... présente comme 
vous pouvez le constater toutes les apparences d'une bonne santé locale et 


générale. Les cicatrices sont souples, les tissus d’aspect normal et : 


n’étaient les tiraillements que lui font ressentir au cours de ses mouve- 
ments les muscles partiellement détruits et le revétement vaginal réséqué 


du cété droit, elle pourrait: perdre jusqu’au souvenir du mal qui l’a mise 


autrefois si prés de la mort. 
E xamen histologique. — M. Delval, autrefois dans le Jaboratoire de I’hé- 
pital Cochin, avait posé fermement dans ce cas le diagnostic de sarcome 
fuso-cellulaire. M. Durupt !’a récemment confirmé. Je viens de soumettre 
4 nos collégues histologistes les coupes que j’ai apportées et notamment 
MM. Regaud et Peyron partagent enti¢rement les avis précités. 


2° Volumineux épithélioma spino-cellulaire de la lévre inférieure 
enlevé a la limite de la tumeur et guéri aprés fulguration depuis sept 
ans avec conservation des commissures et reconstitution esthétique de la 
bouche. 


OsseRvaTion. — M. Méz..., 38 ans. Antécédents personnels et hérédi- 
taires sans intérét. 
En 1942, brdlure de la lévre inférieure par un cigare retourné. Plaie 
» assez profonde au début cicatrisée au bout d’un, mois seulement, mais en 
laissant une petite fente médiane. 
En novembre 1913, celle-ci s'ulcére 4 nouveau; aggravation rapide de 
lg plaie qui acquiert en quelques jours une étendue considérable. L’ulcé- 
ration supportée par_une tuméfaction dure s’étend notablement dans tous 


les sens; deux petites papules survenues au-dessous de la lévre suppurent 


font corps avec l’ulcération. 


Le malade vient me consulter le 27 décembre 19413, a ce moment la 


lévre est énorme et forme une masse dure creusée d’un cratére central et. 


occupant les 3/4 de l’organe en largeur et toute son épaisseur jusqu’au 
sillon mentonnier. Ecoulement abondant et ichoreux. Engorgement gan- 
glionnaire sous-maxillaire gauche. 

Je propose 4 deux chirurgiens une exérése limitée aux seules lésions. 
Sur leur refus, j'y procéde moi-méme et plagant deux pinces en deca des 
commissures encore apparemment saines, je détache la tumeur 4 leur 


contact. Aprés. élincelage de la plaie, je rapproche et suture les surfaces. 


cruentées en drainant au-dessus du menton. Suites parfaites, guérison se 
maintenant depuis 7 ans. 

Examen histologique (par M. Durupt). — Les coupes montrent un tissu 
néoplasique de nature épithéliomateuse. Au niveau des amas néoformés, - 
les cellules multinucluéées sont nombreuses. La tumeur revét nettement © 
le type d’un épithélioma pavimenteux. 


En poussant plus loin l’examen, on observe que les groupes cellulaires 
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épithéliaux ont une disposition linéaire tubulée. Les travées musculaires 
sont par endroits dilacérées par ces fusées épithéliales. Cette disposition 
fait penser que la tumeur appartient au type éfithélioma tubulé (carci- 
nome a cellules basales). Cependant, par un examen complet de toute la 
préparation, on peut, par endroits, nettemént constater des cellules 
munies de filaments d’union. On peut méme voir certaines agglomérations 
présentant une tendance a former le globe corné. Cet aspect est celui de 


_ Pépithélioma spino-cellulaire. It nous semble donc avoir affaire a une forme 
mixte tubulée lobulée. 


r 


M. Regaud qui vient d’examiner les coupes en question eonfirme 
le diagnostic d’épithélioma spino-cellulaire porté par M. Durupt. 


CONCLUSIONS 


Je suis particulidrement heureux de voir parmi nous notre émi- 
nent collégue, M. Schwartz, puisque c’est lui qui a opéré la malade 
atteinte de sarcome inguino-pubien et qu'il se rappelle certaine- 
ment et la gravité de la récidive et les difficultés opératoires en face 
desquelles il s’est trouvé et qui l’ont forcé a enlever la tumeur par 
morcellement, tout juste 4 leur surface de contact avec les parties 
profondes, car le vagin et la paroi abdominale étaient envahis. 

Par deux fois des métastases, invisibles tout d’abord, ont dd étre 
poursuivies avant qu’on pdt obtenir l'état que vous voyez. Mais 
partout ot l’on avait fulguré antérieurement, la cicatrisation demeu- 
rait parfaite. Enfin voila dix ans que la malade présente les appa- 
rences d’une guérison qu’on est en droit de considérer comme défi- 
nitive. 

Le second cas serait moins impressionnant si l’on ne savait la 
gravité de |’épithélioma spino-cellulaire. L’évolution rapide de la 
tumeur et la jeunesse relative du sujet (trente-huit ans a ce mo- 
ment-la), l’envahissement de presque toute la lévre inférieure jus- 
qu’aux commissures et jusqu’au menton, tout donnait 4 ce cas un 

_caractére spécialement malin. Ur l’exérése a suivi exactement le 
pourtour de la tumeur: celle-ci était indurée dans son ensemble et 
creusée & son centre d’une ulcération profonde, et les coupes histo- 

_ logiques n’ont pu, en conséquence, étre pratiquées que sur la 
masse périphérique qui s’est montrée nettement néoplasique, c'est 
donc bien au contact direct du cancer qu’a passé le bistouri et mal- 
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gré tout la guérison est demeurée acquise, sans récidive depuis 
prés de sept ans. 

Je vous ai déja, Messieurs, présenté d'autres cas du méme 
genre et vous en présenterai encore beaucoup. 

Ce qui frappe en chacun d’eux, c’est toujours le méme fait : 
cancers graves, souvent méme récidivés aprés exéréses larges et 
ensuite guéris malgré des interventions contraires aux régles habi- 
tuelles de la chirurgie. Comment comprendre les succés obtenus 
sinon en les attribuant a l’intervention des étincelles électriques 
projetées dans la plaie au cours de l’opération, d’aprés la méthode 
que je pratique depuis quinze ans sous le nom de fulguration? 

Ce n’est point qu’en principe je déconseille avec son emploi — 
lexcision chirurgicale passant au large de la tumeur et qui ne 
donne aux malades qu’une garantie de plus, mais vous voyez que 
dans le cas ov le respect d’organes nécessaires ou importants impose 
la seule élimination du néoplasme, on peut obtenir les plus beaux 
résultats grace 4 cette méthode ; et la conservation esthétique de la 
bouche, dans le cas de l’un des malades présentés aujourd’hui n’en 
est point un des moindres avantages. 


; 


Blection. 


Aprés avoir entendu le rapport de M. Roussy sur la candidature 
de M. Proust, et le rapport de M. Darier sur la candidature de 
M. Cottenot, l’Association nomme membres titulaires MM. Rosert 
Proust et P. Correnot, a l’unanimité des membres présents. 


La séance est levée 419 heures. 


_ Le Secrétaire : 
A. HERRENSCHMIDT. 


f 


POUR L'ETUDE DU CANCER, 


Branchisme thyroidien a métastases multiples. 


PAR MM. LEON BERARD ET CH. DUNET. 


Fic. 1. — F... (63 ans). Branchiome thyroidien. 


TOME x. — 1921. 
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MEMOIRE BERARD-DUNET!, 


Fic 2. — Branchiome thyroidien. Piéce opératoire. 


a, portion kystique. 
4, portion épithéliomateuse proprement dite. 


{. Voir le mémoire p. 188. 
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MEMOIRE BERARD-DUNET. 


Fic 3. — Branchiome thyrot lien. MStastase au niveau du premier métatarsien 
gauche. 


‘ 
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MEMOIRE BERARD-DUNET. 


Fic. 4. — Branchiome thyroidien. 


On a dessiné la portion de la coupe ot la disposition était la plus atypique. 
— Polymorphisme cellulaire trés accentué. Nombreuses cellules multinucléées et 
monstruosités nucléaires. 


: Fic 
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Deux cas d’épithélioma profond des fosses nasales, du type spino-cellulaire 
traités par les rayons X. 


PAR M. COUTARD. 


Fig,1, — R... Epithélioma des fosses nacales, spino-cellulaire, & globes cornés, 
a architecture lrabéculaire. 

1, Coupe perpendiculaire a la surface ulcérée du néoplasme. 

2, Cette surface est recouverte par un pseudo-épithélium néoplasique. 

3, D'oa partent des cordons épithéliomateux irréguliers, ramifiés, peu anastomosés. 

4, L'axe de ces cordons contient des cellules kératinisées; lorsque les cordons sont vus 
coupe transversale, les cellules kératinisées ont la disposition en globes cornés. 

5, Veinules et capillaires lymphatiques. 

6, Cavité épithéliale, contenant des débris de cellules épithéliomateuses et des leucocytes. 

Fixation : mélange de Bouin. Coloration : hémalun-éosine. 


Grossissement : 55. 
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MEMOIRE COUTARD 


2 


Fic. 3. — J... Epithélioma des fosses nasales (Voir fig. 2, 4 et 3). 
b, feu let épithéliomateux végétant dans le tissu conjonctif et limitant une cavitée épithé- 
liale d 
e, bourgeons partant de la surface profonde du feuillet. 
f, amas cellulaires vieillis, libres dans le tissu conjonctif. 
g, bande de kératinisation avancée, vans le feuillet épith¢liomateux. 


Grossissement : 110, 
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MEMOIRE COUTARD 


~~ 
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Fic. 4. — J... Epithélioma des posses nasales (Voir fig. 2, 3 et 5). 


Bourgeon épithéliomateux ow le stade jeune prédomine. 

h, région od les cellules petites ont des noyaux peu distincts. 
i, point plus évolué. 

/, point au stade sé t avec cellules kératinisées. 

k, cellules 4 noyau bourgeonnant ou a noyaux multiples. 

!, cellules mucipares. 


Grossissement : 420. 


4 
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MEMOIRE COUTARD 


Fic. 5, — J... Epithélioma des fosses nasales (Voir fig. 2, 3 et 4). 


Extrémité profonde dela bande kératinisée marquée par la lettre g dans Ja tig. 3. En ce 
point, les cellules sont au stade de maturation, pendant lequel les filaments unitifs sont trés 
développés. 

Grossissement : 1250. 
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POUR 


L'ETUDE DU CANCER: 


RECONNUE D’UTILITE PUBLIQUE 
(Décret présidentiel du 12 juillet 1918). 


Séance du lundi 23 mai 1921 


PRESIDENCE DE M. Pierre DELBET. 


Réunion technique : 


Examen des préparations d’une tumeur métastatique du crane, 
dorigine glandulaire certaine, mais dont le point de départ est 
‘impossible a préciser, ni histologiquement, ni cliniquement. 
Le malade est présenté par M. Pierre Delbet. 

Examen de plusieurs tumeurs mélaniques apportées de diffé- 
rents cétés, notamment par M. P. Masson, qui ébauche, a cette 
occasion, sa conception générale des chromatophores ou cellules 
amboceptrices, au sujet de laquelle il promet une prochaine com 
munication. 


Assemblée générale extraordinaire 


PRESIDENCE DE M. PrerrReE DELBET. 


M. LE PRESIDENT ouvre la séance 4 17 h. 10. 


M. Pierre DetBer. — Les commissions nommées au mois de mars 
par la Ligue franco-anglo-américaine d’une part et notre Association 
d'autre part, se sont réunies. 
Elles étaient chargées de chercher un moyen d’unifier l’action 
TOME x. — 1924. 18 
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des deux Sociétés au point de vue de la lutte sociale contre le cancer. 
La discussion a conduit a envisager une modification plus profonde 
et les deux commissions ont été amenées 4 penser qu’il y aurait 
intérét & fusionner complétement les deux Sociétés, Voici le projet 
qu’elles ont finalement adopteé a l’unanimité. 

Les deux Sociétés actuellement existantes, l’ancienne, |’Associa- 
tion francaise pour l'étude du cancer, la nouvelle, la Ligue franco- 
anglo-américaine, disparaissent toutes les deux au moins momenta- 
nément. On fonde une ligue unique qui porterait si possible le nom 
de Ligue nationale contre le cancer. Cette ligue comprendrait deux 
sections: 1° une section scientifique qui serait qualifiée « ancienne 
association francaise pour |’étude du cancer » ; 2° une section sociale 
qui porterait le titre d’« ancienne ligue franco-anglo-américaine ». 

La réalisation de ce projet comporte des difficultés. La qualifi- 
cation de nationale ne peut étre prise sans l’autorisation du gouver- 
nement. D’autre part, nous ne sayons pas si le Conseil d’Etat 
accepterait le transfert des fonds sans nous exiger des droits. Mais 
avant d’étudier ces questions, il est indispensable de savoir si les 
deux sociétés acceptent le principe de la fusion. Les assemblées 
générales ont seules qualité pour trancher ce point. 

J’ai donc l’honneur de demander a notre Assemblée générale de 
se prononcer sur le principe. Etes-vous d’avis que nous devons cher- 
cher a réaliser la fusion des deux sociétés actuellement existantes, 
étant entendu que chacune d’elles retrouvera une certaine autono- 
mie sous forme de section? 

M. Darier. — Quels sont les avantages et quels sont les inconvé- 
nients, pour |’Association, d’une fusion avec la Ligue? 

M. PrerrE DeLset. — Les avantages de la fusion me paraissent 
certains. 

L’existence de deux associations étonne le public et l’embarrasse. 
Comme jl ne peut s’imaginer qu’elles poursuivent le méme but, il 
les considére comme ennemies, au moins comme rivales. Entre les 
deux, il hésite et souvent s’abstient. 

D’autre part, j’estime qu'il est utile et méme nécessaire pour la 
lutte sociale d’avoir non seulement l’appui mais la collaboration du 
gouvernement. Vous savez que c'est grace 4 M. Breton, sous-seeré- 
taire d’Etat 4 l’hygiéne, que nous avons pu commencer la lutle 
contre le cancer dans quelques départements. Or, le gouverne- 
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ment est embarrassé, lyi aussi, par (l’existence de deux sociétés. 

Une ligue unique aurait plus d’autorilé et plus d’efficacité. 

D'inconyénients, je n’en vois pas. Nos publications porteraient 
sur la couverture « Ligue nationale gontre le cancer », mais en 
sous-titre « ancienne Assogiation francaise pour |’étude du eaneer », 
de telle sorte que la continuité de notre euvre scientifique a laquelle 
je tiens, vous pouvez ie croire, plus que personne, serait assurée. 

Il ast vrai que notre capital est assez gros, tandis que celui 
de la Ligue franco-anglo-américaine est petit. Mais cette derniére 
recueille chaque année des sommes considérables par des moyens 
qu'une scientifique ne peut guére employer, du moins avec le 
méme succés. Ces fonds seront administrés par un conseil d’admi- 
nistration unique. Dans ce conseil, les deux sections devraient étre 
représentées par un nombre égal des membres. On doit compter 
qu'une partie des fonds recueillis annuellement par la section sociale 
nous serait allouée et nous permettrait d’amélierer notre bul- 
letin. 

En somme, pour ma part, je ne vois que des avantages a la 
fusion. 

M. H. Hantmann. — La ligue franco-anglo-américaine n’a prati- 
quement pas de capital, mais ejle réunit chaque année des sommes 
considérables (elle a recu depuis le 1° janvier de cette année plus 
de 60 00¢ francs), tandis que l’Association francaise pour ]’Etude du 
cancer posséde un gros capital mais dont le revenu est minime. 

M. Lerutte. — Le mot « nationale » dans la dénominatior 
prévue pour la Société nouvelle est difficile 4 obtenir des Pou- 
voirs publics mais non impossible, et nous l’obtiendrons. 

M. Durante. — Eno cas de fusion, deux sections étant créées 
avec des buts différents, ne serait-il pas A craindre que des préléve- 
ments de fonds ne soient apérés trop grands d’un cété aux dépens 
de |'autre ? 

M. Pierre — On peut tout craindre si l’on envisage eette 
combinaison ayec un esprit de défiance. Mais nous sommes tous des 
hommes de bonne volonté, unis par une méme pensée généreuse. 
Personne certainement dans la ligue franco-anglo-américaine ne 
pense que la charité est la solution de la lutte contre le cancer. 
Chacun se rendant compte que la vraie solution ne peut venir que 
de la science, admet par la méme implicitement qu'on fait une 
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q@uvre d’un caractére plus élevé en aidant la recherche scientifique 
qu’en hospitalisant des cancéreux. 

Si nous acceptons le principe de la fusion, il faut que ce , soit de 
plein cceur et en toute confiance. 

M. Peyron. — Il aurait été plus en et plus _e de voter 
sur un projet tout préparé. 

M. P. Deter. — Cela viendra dans la suite. Aujourd’hui nous 
demandons votre approbation sur le principe d’une fusion entre les 
deux Sociétés. 

M. Hartmann. — Nous ne discutons en ce moment que la ques- 
tion de principe d’une Ligue unique avec deux subdivisions. 


La question de l’opportunité de la fusion des deux Sociétés en une 
seule, organisée en deux sections, fusion qui sera précédée néces- 
sairement par la disparition momentanée de chacune des Sociétés 
actuelles, est mise aux voix. 


Pour la fusion. ...... 40 


A lunanimité des membres présents le principe de la fasten 
entre la Ligue et l’Association est voté. 


SEANCE 


PRESIDENCE DE M. PrerRE DELBET 


M. LE SECRETAIRE GENERAL. — La correspondance comprend: une 
lettre de M. le Professeur Fistcer qui adresse a |’Association ses re- 
merciements pour l’accueil qui lui a été fait le 18 avril ; —une lettre 
de M. Correnot, remerciant les membres de |’Association pour sa 
récente nomination ; — une lettre de M. le Professeur Reynes de 


Marseille, membre correspondant, qui transmet 4 l’Association un. 


résumé de sa communication du 22 mars a l’Académie de médecine 
sur « un cas de traitement de tumeur inopérable du sein par la 
castration ovarienne », et se met & la disposition de 1’Association 
pour aider, dans la région de Marseille, 4 la diffusion de nos tracts 
d’avertissement au Public contre le cancer; — quatre lettres de can- 
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didature de MM. Prenant, Moutier, Anderson et de M. Ladreyt, ce 


’ dernier au titre de correspondant. Une seule place de titulaire étant 


vacante, il ne sera procédé, dans un mois, qua une élection dans 


cette catégorie. 


M. Darter dépose sur le Bureau un certain nombre d’Extraits de 
son article du Journal de médecine et de chirurgie pratiques du 
10 avril 1921, intitulé « Modes de début des Cancers de la Peau et — 
de la Bouche. Comment éviter ces cancers? » 


Note a propos d’un épithélioma du sein, unilatéral, 
apparu au cours de la lactation, au niveau d’une 
glande mammaire, siége d’une tumeur bénigne 
depuis dix-huit ans. 


Par MM. L. Bérard ect Ch. Dunet, je Lyon. 


Le réle de la grossesse et de la lactation dans la genése de cer- 
tains cancers mammaires est trop connu depuis le travail inaugural 
de Klotz (1853) sur la mastite carcinomateuse des femmes enceintes 
et des nourrices pour que nous désirions revenir sur cette forme 
clinique si spéciale : c’est la dégénérescence néoplasique des deux 
seins, rapidement mortelle, qui a servi de type a la description de. 
I’ « acute cancer » des auteurs anglais. ' 

La seule évocation de cancer mammaire apparu au cours de la 
lactation évoque ordinairement l’idée d’un néoplasme malignité 
exaltée et surtout la notion de bilatéralité. 

Le cas que nous rapportons n’appartient pas du tout 4 cette forme 


_ clinique. Epithélioma unilatéral, 8 marche relativement lente, il 


trouve son intérét dans la duplicité des causes étiologiques : d’une 
part, grossesse et lactation, d’autre part, présence d'une tumeur 
bénigne antérieure au néoplasme malin. 

Sans intérét véritable au point de vue histologique pur, cette 
observation nous semble surtout suggestive au point de vue prophy- 
lactique qui a tant d’importance a l’heure ot une thérapeutique 
décisive n’est pas encore établie. ; 
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_ OBSERVATION 


Me X..., 43 ans. Il y a dix-huit ans, aurait eu une contusion extréme- 
ment violente au niveau du sein gauche. 

Il y a huit ans apparition du méme coté d’une tumeur qui se signala 
paf une douléur lovale ressentie au moment des reégies. A chaque mens- 
truation cette tumeur devient plus apparente et plus sensible. 

Il y a vingt mois, grossesse au cours de laquelle cette tumeur devient 
nettement dovloureuse. La malade consulte un accoucheur des Hépitaux 
qui diagnostique la présence d'un adénomé kystique et conséeille 
abstention. 

La malade, dés lors, n’attache plus aucune importance ad sa tumeur 
mammaire, accouche, nourrit et en parle par hasard & son médecin 
habituel séulement 4 la fli de janvier 1924. 

Cé deritief trotive alors au niveau dti sein gauché deux tumeurs, 
franchement kystique, l’autre trés dure, sensible, adhérente a la peau 
avec un chapelet ganglionnaire dans l’aisselle. 

L’état général est-floride, on a méme Géfistalé tin nétablé éngraisse- 
ment. 

L'intervention rapide est décidée et effectiiée le 12 février 1921. 

L’examen de la piéce opératoire montre les lésions suivantes : (voir 
photo, p. 249.) 

Kysté unique, pardis lissés non végétantes, a content citrin, adiiet- 
tant facilemeitit l’éxtrémité d’un poice. Ce kyste est entouré véritablé 
anneau dur, scléreux, d’aspect franchement bénin. 

A quatre centimétres environ de ce kyste, on remarque une deuxiéme 
tumeur qui donne a la coupe un aspect nettement néoplasique ; présence 
de vermiotes. 

Le réste de la glande en état d'hyperfonctionnenient laisse 
sourdre & la pression de nombreti8es gouttes lactéés. 

Les ganglions axillaires sont envahis et tonstituent un véritable 
chapelet; ils sont au nonibre de 5. 

EXAMEN HISTOLOGIQUE. — Il s’agit d'un épithélioma métatypique ayant 
envahi les ganglions axillaires qui tous sont microscopiquement dégé- 
nérés. 


Ainsi doné il s’ést agi d'un épithélioma appara & Age oi il est 


assez nofmal dé lé féticontier chez la ferine; mais lé point str 
lequel nous voulons insister eSt stiivatit : 

A partir de 40 ans, il serait normal que toute femme vint périodi- 
quément subir une exploration mammaire gui pourrait cortainement 
dépisier dé nombréur au début, réaliser ainsi uné prophy- 
laxie active. 
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Cette régle théorique devient une indication absolue lorsque apres 
40 ans la femme se trouve en état de gestation ou de lactation : un 
examen systématique de la glande mammaire ét de ses territoires 
lymphatiques sera fait fréquemment, de facon & surprendre toute 
transformation maligne favorisée par \’hyperfectionnement d’une 
glande a l’age oti celle-ci d’habitude commence a s’atrophier. 


Deux observations dadénome kystogene 
de la conjonctive oculaire 
Origine dysembryoplasique probable 


Par M. Duclos. 


Les deux cas se rapportent 4 des tumeurs petites, molles, déve- 
loppées chez des hommes jeunes sur la conjonctive oculaire; l'une 
prés du repli semi-lunaire, l’autre au milieu de la partie externe de 
la conjonctive. 


PREMIERE OBSERVATION 


4 

PartTi£ clinique. — Jeune homme de 15 aus a vu apparaitre en décem- 
bre 1918 & son cil gauche au niveau de la conjonctive bulbaire partie 
intefne, au voisinage du repli semi-lunaire, une saillie. [] déclare nette- 
ment qu’il n’avait apercu rien d’anormal 4 son wil avant cette époque. 

D’aprés le malade, la production aurait pour origine une contusion 
par boule de neige, contusion survenue 15 jours 4 3 semaines aupara- 
vant. 

La tumeur a augmenté de volume et s’est étendue vers le limbe, en 


‘formant dans son développement une languette dont |’extrémité pouvait 


étre soulevée. 

La tumeur adhérente au globe suivait les déplacements de lil en 
dehors sauf dans le mouvement exagéré de divergence. 

Le 26 février 1920, elle était grosse comme un pois, avait l’apparence 
d'un bourgeon charnu peu vasculaire ; elle était composée d’un tissu mou, 
friable. 

On en fit excision; profondément, elle adhérait 4 |’aponévrose de 
Tenon. 

Le 12 novembre 1912, pas de récidive, le bord du repli semi=lunaire 
reste épais: 

L'apparence de la région est normale le 26 janvier 1921. 

EXAMEN MICROSCOPIQUE DE LA TUMEUR (fig. 1, p. 250). — A un faible gros- 
sifsement, les coupes montrent comme aspect priticipal une ulcération de 
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de la conjonctive et une masse de tissu glandulaire plongeant de la sur- 
face ulcérée vers la profondeur. Le fond de cette masse a été sectionné 
par l’opérateur ; une partie de la tumeur est donc restée dans le tissu de 
l'aponévrose de Tenon. La masse glandulaire est infectée; elle est entou- 
rée et infiltrée de leucocytes. L’épithéliale de la muqueuse conjonctivale 
aux abords de l’ulcération est hyperplasié¢e et contient dans son épaisseur 
des cellules 4 mucus; l’orientation de structure est altérée. 

Au niveau de Vlulcération elle-méme, ulcération caractérisée par la 


_ disparition partielle du substratum basal de 1l’épithéliale, l’infiltration de 


leucocytes est dense, apparaissant sous l’aspect d'une lame ou d’amas 
d’éléments fortement colorés. 

La tumeur glandulaire est composée de bourgeons épithéliaux, de tubes 
et de kystes. Les bourgeons apparaissent dans la marge de la zone ulcérée, 
Disposés en série, ils forment dans la piéce une lignée qui du bord de 
Vulcération est engagée dans la profondeur, encadrant réguliérement 
un des cétés de la masse glandulaire, mais imparfaitement l'autre 
bord. 

Il semble que la tumeur en progressant dans la —— ail entrainé 
le bord muqueux de l’ulcération. 

Les bourgeons épithéliaux les plus complets composés de cellules, 
généralement ovalaires montrent dans leur tissu des éléments hyperplas- 
miques, mais clairs. Ces éléments sont des cellules & mucus; par leur 
volume, ils finissent par occuper la plus grande place. 

Les bourgeons muqueux profonds arrivent a constituer en raison de la 
présence de ces cellules mucipares des amas glandulaires dont la paroi 
épithéliale est vers le centre éclairé de ces éléments de sécrétion. Dans 
quelques bourgeons, des épithéliums prennent une disposition ordonnée, 
figurant une rangée ou des anneaux plus ou moins réguliers. Quelques 
bourgeons muqueux semblent posséder a leur extrémité tournée vers le 
centre de la piéce une ouverture bordée de cellules cuboides réguliérement 
disposées. 

Le centre du bourgeon peut contenir un amas de leucocytes. 

Le milieu de la tumeur est différemment constitué. I] posséde des 
tubes épithéliaux, dont les cellules sont rangées symétriquement autour 
de la lumiére axiale, Parmi ces cellules, aucun élément ne présente d’évo- 
lution muqueuse. Les tubes épithéliaux les plus caractérisés, éloignés de 
la zone ulcérée, moins infectés, sont composés d’une part d’une couche 
profonde reposant sur le tissu conjonctif, avec cellules arrondies ou allon- 
gées, d’autre part d’épithéliums cylindriques. Ces tubes ne. sont pas 
entourés d’une membrane hyaline. Le centre axial de ces flots est vide ou 


contient une subsiance amorphe, rattachée ou non par filaments a l’apex | 


des épithéliums cylindriques; ces épithéliums paraissent étre des éléments 
sécrétants, leur extrémité axiale semble diffluer dans la substance centrale 
qui les recouvre. 

Ce ne sont pas ces tubes 4 épithéliums cylindriques qui occupent le 
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plus de place dans la tumeur; ce sont d’autres 4 ouverture plus ou moins 
étendue, formant des tubes dilatés 4 tendance kystoide. Les épithéliums 
qui les tapissent intérieurement sont bas, méme pavimenteux; leur 
aspect se confond avec celui des éléments de la couche basale ; la cavité 
centrale est une poche qui contient toujours une masse claire, amorphe 
ou chargée par l’infection d’éléments lymphatiques ou de cellules tombées 
dans le produit de sécrétion. 


Comment interpréter le développement de cette formation 
ulcérée ? 

Dans le tissu conjonctif de la muqueuse bulbaire, s’enfongant 
profondément, s’est produite une néoformation secondairement 
infectée. 

Des tubesépithéliaux sont apparus nombreux; les plus étroits ont 
un revétement composé d’une couche profonde de cellules arron- 
dies ou aplaties, mais surtout d'une couche intérieure de -cellules 
cylindriques ; les plus larges, de toutes dimensions a développe- 
ment kystoide, sont tapissés d’éléments aplatis et contiennent une 
substance amorphe ou des débris de sécrétion. 

A la périphérie de la néoformation, existent des glandes a cellules 
muqueuses. 

Deux ordres de formation glandulaires constituent la tumeur : 
{° des tubes glandulaires a cellules cylindriques, sans présence de 
cellules 4 mucus, 2° des glandes a cellules mucipares. 

En anatomie normale, la muqueuse bulbaire est reconnue comme 
ne possédant pas de glandes. C’est encore |’opinion de HansVirchow, 
quia publié en 1914 un travail sur l’épithéliale de la conjonctive. 
Au voisinage du siége de notre tumeur, ala base du repli semi- 
lunaire, il n’adécrit que des cryptes acellules muqueuses dont le 
contour est englobé dans l’épaisseur de l’épithéliale. Dans la région 
de l’angle interne, les glandes les plus proches sont celles de la 
caroncule, ou normalement & coté de glandes sébacées existe une 
glande acino-tubuleuse, dite de Krause. Exceptionnellement, 
Bartels (1911) a, chez une négresse, découvert une glande semblable 
avec conduit sécréteur ala base du repli semi-lunaire. La glande de 
Harder, formation épithéliale a sécrétion graisseuse du repli semi- 
lunaire de certains animaux; est absente chez homme. 

Prés du limbe, dans la muqueuse bulbaire, on a beaucoup parlé 
de dispositions utriculaires, dites glandes de Manz; leur existence 
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chez l'homme reste tr4s contestée ; elles seraient dloignées du point 
d‘attache de notré tutheur. 

Toutes ces formations glandulaires trouvées chez homme ou 
en anatomie comparée ne sont pas des glandes 4a cellules muci- 
pares. 

Dans la structure générale de la conjonctive, les glandeés de 
Henle seules répondent a objet de notre investigation, mais elles 
sont sittiées dans la muqtetse du tarse ; & ces glandes, les auteurs 
(Morax) accordent au point de vue glandulaire une individualité 
réduite en raison de l’absence d’un réseau vasculaire a leur péri- 
phérie. Les glandes de Henle possédent une épithéliale & revéte- 
ment cylindrique. Sur leur longueur, des zones peuvent étre occu 
péés par des cellules cylindriques pures, mais généralement dans 
toutés les parties de leur composition, des épithéliums supefficiels 
ou profonds manifestent leur évolution muqueuse. 

De cette discussion, résulte notre diagnostic anatomo-patholo- 
gique. Nous estimons que: 

1° L’origine de la tumeur est une disposition anormale d’amas 
de glarides du genre dé celles de Henle, dans la muqueuse 
bulbaire ; 

2° Le mode de développement est une multiplication de totites 
les parties constituantes d'une glande de Henle, zone muqueuwse 
ou zone épithéliale pure de sa paroi ; les culs-de-sac muqueux sont 
particuliérement situés 4 la périphérie de la tumeur, les tubes a 
épithéliums simples dans l’axe de la piéce; ces derniers affectent 
plus spécialement une allure kystogene. 

Lé pronostic clifiique fut bénin, bien que l’appaience progres- 
sive fut suspécte. 

Nous proposotis de considérer la tumeut commie un adénome 
kystogéené, d’origibe dysembryoplasique probable. 


DEUXIEME OBSERVATION 


PaRTIE CLINIQUE. — P.., employé agé de 23 ans, a été effecté en 
aoat 1919 de conjonctivite double. L’cwil droit portait en outre un épaissis- 
sement dé la conjonétive bulbaire au nivéau de la partie extéerhe dans sa 
zone moyenne. 

L’épaississement a augmenté de volume jusqu’en septembre 1919. 

La masse avait comme dimensions environ 2 millimétres sur 2 milli- 
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méttes, avait un contour diffus, était de coloration rouge foncé, molle, 
sins adhérenées profondes. 

Le 7 octobfe 1949 on excisa cette petite tumeur. 

En novembre 1919, les yeux ne collent plus le matin. I] reste au lieu 
del’intervention un léger épaississement vasculaire. 

En déeembre la conjonctivite a disparu, et l'emplacement de la tumeur 
est maintenant figuré par une surélévation rosée de la muqueuse: 

Comthe aritécédents, en mars 1918, le patient avait été légérement 
frappé paf les gaz, n’avait pas eu de conjonctivite secondaire et n’avait pas 
été évacué. 

Exat#n Mickoscoprque (fig. 2, p. 251). — Pour la production des coupes, 
la a 6té sectionnée transversalement. 

A Vexamen microscépique, la piéce recouverte des restes de mem- 
brane épithéliale, trouée de nombreuses ouvertures kystiques montre a 
létiide datis son tissu: 1° presque toujours en surface des agglomérations 
claites d’éléments épithéliaux; 2° plas profondément des kystes et des 
grodpements de cellules mal définies sous divers aspects. Le tissu con- 
jolictivo-vasctlaire est presque complétement disparu. 

Dans certaines coupes, le tissu conjénctif reste libre au centre de la 
pitce ; il est edématié ; les formations précédéntes; kystes et proliférations 
céllulaires, occupent alors sous la muqueuse une bande marginale plus ou 
moins large. i 

La composition de la membrane épithéliale recouvrant la piéce est 
vatiable. Une seule portion est constituée de ses principales assises : 
couthe basale d’éléments cubiques ot polyédriques, zone moyenne épaisse 
dé 3 & 4 lames d’éléments polyédriques ou arréndis, couche superficielle 
déléments aplatis, le tout sans disposition harmonique absolument 
normale. Par places la structure de la membrane épithéliale est boulever- 
séé ; en Surface ést une couche d’éléments aplatis; en dessous les éléments 
polyédriques sont irréguliérément disposés. Ailleurs la membrane épithé- 
llalé ést feprésentée par une bande de eéllules aplaties placées sur 3 ou 

Par éndroits, la piéce est assez largement dénudée. La, dans le tissu 
de surface intiltré d’éléments lymphoides, parcouru de vaisseaux embryon- 
naires, comme du reste sous la membrane épithéliale disloquée, sent 
petdues des massés épithéliales quelquéfois parsemnées de cellules a 
Thuous. 

Sous la conjonctive des masses épithéliales semblent issues de la sur- 
fave, y étarit appendues par uh pédicule trés court; ellés ont la forme 
d'une assé sphérique de 5a 10 cellules polyédriques, et peuvent posséder 
en périphérie des éléments aplatis ; ces masses sont quelquéfeis jointes & 
la i@mbrane de surface par un ¢tiré d'un groiipe de leurs éléments. Les 
celles atrohdies, polyédriques dans la zohe sphériqué de la masse, peu- 
vent dans la zone étirée atre allongées ainsi que leur neyau. 

Dans le chorion, les groupemenis épithéliaux de méme apparente 
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origine, se retrouvent avec leur caractére d’aspect clair. Ils présentent 
toutes les diversités de configuration; ils sont arrondis, oblongs, allongés 
ou bifurqués. Dans leur développement, ils manifestent une tendance, 
celle de former, dans leur intérieur, une cavité. 

Voici des variétés de leur physionomie : 

Ici un amas de quatre a cing éléments larges, clairs, enveloppé d’une 
ou plusieurs lignes de cellules aplaties. 

La des masses épithéliales, toujours claires, 4 peine enveloppées d’épi- 
théliums aplatis plus colorés; leur milieu intérieur est formé de cellules 
polyédriques, les éléments du centre perdent leur noyau, dégénérent ou 
se détruisent, laissant 4 leur place une substance homogéne franche- 
ment colorée par l’éosine orange. Dans certains groupements épithé- 
liaux, des éléments 4 mucus plus volumineux participent a cette transfor- 
mation holocrine de la cellule. 

Les bourgeons épithéliaux de surface, étirés, allongés, peuvent avoir 
une extrémité distale composée d’éléments polyédriques; la partie cen- 
trale de cette extrémité, plus ou moins libre, peutjétre occupée par une 
substance amorphe‘ou par des parties de cette substance a figure de “ 
lules détachées ayant ou non perdu leur noyau. 

Ailleurs dans le chorion de la piéce, on remarque de petites ouvertures 
bordées d’éléments aplatis ou polygonaux; les éléments tapissant Ja cavité, 
éléments dont le noyau disparait, laissent effriter leur protoplasme. 

Ailleurs, les cavités sont plus étendues, l’enveloppe extérieure est 
constituée de plusieurs lignes de cellules aplaties plus ou moins régulié- 
rement disposées; la paroi est formée d’une assise de cellules polygo- 
nales claires, en voie de destruction. La lumiére de la cavité contient 
libres des cellules détachées amorphes ou possédant un reliquat de noyau, 
et aussi une substance grenue ou 4 mailles ténues. 

Ailleurs est une grande cavité circulaire. Outre l’enveloppe extérieure 
composée de plusieurs couches d’éléments aplatis, la paroi de la cavité 
comprend deux a trois assises d’éléments arrondis dans la profondeur; 
la surface intérieure est constituée de cellules cubiques ou étirées dans 
le sens radiaire. Ces derniéres celluies vers la lumiére de la cavité exsu- 
dent par leur apex, elles abandonnent une partie de leur protoplasme. 
La cavité contient un réticulum fin de substance amorphe. 

Ailleurs une cavité irréguliére ne posséde pour toute paroi qu'une 
dizaine de couches de cellules polyédriques avec protoplasme nettement 
teinté par l’éosine, mais aucun entourage extérieur de cellules aplaties, 
La marge intérieure de la cavité est faite de cellules prétes 4 tomber, ou 
claires, ou dont le protoplasma dissocié est transformé en réticulum fin 
de substance homogéne. , 

La surface intérieure d'autres cavités est représentée par un tracé 
réguligrement dessiné; la cavité se montre vide ou contient une masse 
réticulée de substance homogéne ou des éléments cellulaires sans noyaux 
ou avec un noyau en état de désagrégation. 
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Les cavités kystiques sont vues sous tous les aspects de leur évolution, 
dans leur degré de progression ou de constitution, au milieu du groupe- 
ment épithélial qui leur a donné naissance ou isolés dans le tissu con- 
jonctif. Simples comme trés irrégulitres, elles présentent toutes les confi- 
gurations. Elles sont de toutes les dimensions, réduites & une ouverture 
minima, comme on en trouve particuliérement dans la marge superfi- 
cielle de la piéce, ou couvrant un espace étendu et figurant de véritables 
lacs. Elles sont inégalement réparties; elles peuvent se toucher, donnant 
4 une partie de la coupe |’aspect de mailles de dentelles. 

Les cellules 4 mucus trouvées principalement dans le tissu de surface 
sont isolées ou agminées; on les rencontre faisant partie de la constitu- 
tion évolutive des groupements clairs 4 tendance kystique. On les trouve 
aussi égarés dans le chorion au milieu d’amas cellulaires. 

Dans tout Je tissu conjonctif intermédiaire entre la membrane épithé- 
liale de surface et les nodules épithéliaux kystogénes, est un infiltrat de cel- 
lules lymphatiques, mais surtout des agglomérats de cellules (fig. 3, p. 252). 

Les cellules composant ces agglomérats se caractérisent par la 
netteté de image de leur noyau, par la faible quantité de substance 
protoplasmique, par la visibilité du nucléole. La forme de la cellule peut 
varier par compression réciproque, prenant figure arrondie, ovalaire ou 
polyédrique. Suivant le lieu, elles sont variables d’importance soit par 
l'étendue de leur protoplasma, soit par le volume et le pouvoir chromo- 
phile de leur noyau. Exceptionnellement, par groupes on trouve des 
cellules 4 protoplasme étendu, protoplasme colorable méme par l’éosine. 
Toutes n’ont pas l’aspect, ni ne prennent des dispositions de cellules con- 
jonctives; elles n’ont pas le caractére de cellules lymphatiques. es sont 
des éléments a caractéres non définis. 

Leurs groupes siégent partout dans le tissu profond. On peut en dis- 
tinguer plusieurs modalilés, plages & contours plus ou moins diffus, con- 
glomérats plus ou moins indépendants dans le tissu conjonctif. 

Les plages figurent des milieux cellulaires sans contour nettement 
déterminé. Leurs limites sont précises quand elles affrontent les forma- 
tions épithéliales kystogénes ou un vaisseau. En contact avec le tissu 
conjonctivo-vasculaire libre, elles peuvent n’avoir qu’une frontiére incer- 
laine, étant 1a susceptibles d’étre confondues avec les infiltrats lympha- 
tiques. Les plages cellulaires intermédiaires aux formations épithéliales 
kystogénes principales peuvent contenir dans leurs interstices des kystes 
réduits ou des fornyations épithéliales claires peu développées. Leur 
ensemble peut étre divisé en travées par la présence de lignes de tissu 
fibro-conjonctif. De petits conglomérats de cellules indéterminés existent 
indépendants, sous forme allongée ou arrondie; ils peuvent étre appli- . 
qués en croissants contre la paroi de la formation épithéliale kystogéne 
ou prendre la place de sa couche basale; ils peuvent étre encerclés par 
une couronne compléte ou partielle de cellules aplaties. D’autres petits 
conglomérats, de forme trés semblable, sitgent dans des cavités du tissu 
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conjonctif, rappelant des cavités lymphatiques. Ces ouvertures sont 
bordées de quelques fibrilles ou cellules connectives comme elles penyent 
étre tapissées d’éléments d’apparence endothéliale. En certains lienx, 
l'amas cellulaire semble é@tre situé dans la parei de ces cavités, saus la hor- 
dure endothéliale et il est toujours saillant dans la gayité. Sous la conjone- 
tive, associé & un groupement cellulaire de méme aspect est une inglysion 
de cellules mucipares. 

La composition et l’organisation de tous ces gonglomérats cellulaires 
présentent des physionomies anormales. Leur ensemble forme par zones 
des groupements erdonnés, qui ne semblent pas en rappart avec une 
disposition anatomique naturelle des canaux lymphatiques. C’est en tous 
cas un point de constatation que nous avons cru intéressant de relater, 


Résumé : La tumeur est une masse kystogéne. En surface, 
comme en profondeur, la production active sont des bourgeons 
épithéliaux, en prolifération bousculée. Leur évolution est la 


transformation destructive des éléments centraux; d’ou formation 


des kystes. La surface intérieure des cavités est hérissée d'éléments 


cellulaires qui deviennent hyperplasmiques qui perdent Jeur noyau, 


qui exsudent, qui se délitent ou se détachent. Les kystes dont 
l’évolution s'achéve ont une paroi lisse,“avec éléments aplatis, ils 
contiennent une sybstance homogéne. Dans la progression et trans- 
formation des bourgeons épithéliaux ont été entrainées quelques 
cellules 4 mucus. En déduction, eette tumeur kystogéne est un 
adénome. La néoformation présente a été troublée dans son déve- 
loppement par sa position, en saillje sur le globe, tiraillée par les 
frottements des bords palpébraux et sujette en surface & une des- 
quamaltion, 4]'infection. Ay processus de multiplication de forma- 
tions épithéliales 4 tendance histogéne est associée la présenes de 
groupements cellulaires anormaux. Partout dans la piéce existent 
dans Je tissu conjonctif ou accolés au tissu épithélial ou méme 
inclus dang des espaces d’apparence lymphatique des conglomérats 
plus ou moins rédyits de cellules 4 caractére mal défini. Nature 
adénomateuse, participation de quelques cellules 4 mucus, réaction 
leucocytaire, avec dispositions cellulaires particuliéres, tels sont 
les caractéres principaux de cette deuxiéme piéce. 

La conjonctive oculaire dans cette zone externe ov s'est déve- 
loppée la tumeur est une muqueuse, épithéliale pavimentense, qui 
eontient des cellules claires 4 évolution mucipare, mais elle ne 
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posséde normalement aucun récessus s’enfoncant dans le tissu 
conjonctif, susceptible d’étre considéré comme une formation glan- 
dulaire. Notre diagnostic proposé pour notre tumeur étant un adé- 
nome, notre conclusion comporte, comme dans la premiére obser- 
vation, une origine dysembryoplasique aux dépens d’amas glan- 
dulaires aberrants contenant de rares cellules mucipares. 


(Travail du Laboratoire de la Fondation ophtalmologique A. de Rothschild). 


Recherches sur la production expérimentale du 
cancer chez le rat et la souris. 


Par M. Johannes Fibiger'. 


Dans un mémoire®, paru en 1913 dans le Bulletin de l’'Académie 
Royale des Sciences de Danemark, j'ai décrit un nématode qui vit en 
parasite dans l’estomac du rat. Pendant son évolution, ce nématode 
se sert des blattes comme hétes intermédiaires. Une fois passé 
dans le canal digestif du rat, il produit des néoformations papillo- 
mateuses et carcinomateuses dans la région cardiaque de l’estomae. 
En poursuivant ces recherches, j’ai publié mes résultats dans une 
série de mémoires dont vous trouverez la liste dans la thése remar- 
quable que vient de publier le D' Anderson®, préparateur du labo- 
ratoire du professeur Brumpt. Les Comptes rendus de la Société de 
Biologie en contiennent des résumés, communiqués a la Réunion 
danoise de Biologie. 

Je suis heureux de pouvoir profiter de l'occasion qui m’est 
offerte, pour exprimer la reconnaissance profonde que nous autres 
Danois devons 4 nos collégues francais pour la création de cette 
affiliation a Villustre Société de Biologie, affiliation dont l’existence 
facilitera beaucoup les rapports scientifiques entre les biologistes 
francais et danois. 


1. Conférence suivie de projections macroscopiques et microscopiques, faite 
séance du 18 avril 1921, 

Les figures qui illustrent ce mémoire sont placées p. 253 et suivantes. 

2. J. Fister, Recherches sur un Nématode et sur sa faculté de provoquer des 
néoformations papillomateuses et carcinomateuses dans l’estomac du rat. 
Bulletin de l' Académie Royale des Sciences et des Lettres de Danemark, 1913. 

3. C. W. Anperson, Réactions néoplastiques provoquées par les helminthes. 
Leurs rapports avec le probléme du cancer. Thése de Paris, 1924. ; 
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Le nématode que j’ai été assez heureux de découvrir forme une 
espéce nouvelle des Spiroptérides. On lui a donné le nom de Spirop- 
tera neoplastica ou Gongylonema neoplasticum. Il est d’une longueur 
considérable (le male 1-2 centimétres environ, la femelle jusqu’a 
5-8 centimétres). Il vit en parasite chez les rats et les souris dans 
Pépithélium pavimenteux de la cavité buccale, de la langue, de 
Voesophage et de la région cardiaque de l’estomac. C’est dans cette 
derniére région que se fixent, de préférence, les spiroptéres; c’est 
surtout la qu’ils produisent des néoformations. On n’en observe 
jamais dans la région pylorique qui, comme on sait, est revétue 
épithélium cylindrique. 

Les ceufs des vers sont éliminés avec ies matiéres fécales des 
rats. Quand des blattes (Per:planeta americana, P. orientalis) ingérent 
celles-ci, les embryons sortent des ceufs et vont se loger dans les 
muscles striés du prothorax et des extrémités de ces insectes ; au 
bout de six semaines environ ou d’un temps plus long, en peut les y 
trouver a l'état larvaire, enkystés et enroulés en spirale. Lorsque 
les rats dévorent les blattes infectées, les larves sont mises en 
liberté et se fixent dans la partie supérieure du canal alimentaire, 
particuliérement dans la région cardiaque de l’estomac, oi les pa- 
rasites atteignent l'état adulte au bout de deux mois environ. 

Pour transmettre des spiroptéres aux rats on n’a done qua 


laisser les rats dévorer des blattes infectées depuis quelques mois; . 


je préfére pourtant leur donner seulement les muscles infectés, 
Nous avons installé un élevage de blattes (P. americana) dans mon 
Institut. L’évolution finie, on nourrit des blattes pendant trois ou 
quatre mois avec les excréments de rats contenant les cufs des 
Spiroptéres, aprés quoi on les fait dévorer par les rats. © 

Comme je viens de le dire, c’est dans la région cardiaque de 
l’estomac qu’on trouve les altérations les plus accusées. Méme dans 
les cas légers, on peut déja a nu constater l’existence d'un 
épaississement de l’épithélium et de la muqueuse. (Fig. 5 bis.) 

Peu a peu l’épaississement augmente, la muqueuse se plisse, en 
se couvrant de saillies longitudinales, de petits nodules papillaires eb 
de végétations polypeuses. Dans les cas les plus prononcés, on voit 
des excroissances énormes faire saillie dans la cavité du cul-de-sac 


de l’estomac de maniére 4 remplir cette cavité plus ou moins com- — 


3 plétement. L’examen au microscope montre que les altérations sont 
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en partie dues a une prolifération énorme des épithéliums qui con- 
tiennent les spiroptéres. L’épithélium montre une tendance accusée 


a croitre vers la profondeur. Cette croissance en profondeur est 


tres souvent hétérotopique. Elle traverse la musculaire de la mu- 
queuse et vient s’enfoncer dans la sous-muqueuse, ou se constituent 
des cryptes en forme de diverticules, tapissées de couches épithé- 
liales. Les diverticules peuvent atteindre la grosseur d'un petit 
pois ou plus. Mais on constate aussi l’existence de phénoménes 
inflammatoires aigus ou chroniques, intéressant surtout la mu- 
queuse et la sous-muqueuse et qui souvent sont trés prononcés. 

Les lésions proviennent donc d’une prolifération excessive et 
trés souvent hétérotopique de l’épithélium, accompagnée de phéno- 


. ménes inflammatoires, et dans les cas accusés de papillomatose. 


Mais dans un grand nombre de cas, on observe en outre des 
altérations d’une nature différente. Certaines parties de |’épithélium 
du cul-de-sac présentent au microscope une croissance en profon- 
deur, dont le type est exactement celui des cancroides. La muqueuse 
et la sous-muqueuse sont envahies par des bourgeons et des ilots 
épithéliaux, contenant des globes perlés, et dont la croissance 
envahissante s’étend jusqu’a la musculaire. Ce sont 1a des lésions 
carcinomateuses du type de |’épithéliome malin. Les préparations 
et les microphotographies exposées ici en montrent de nombreux 
spécimens. (Voir p. 257 & 260). 

Dans |’e@sophage on trouve des altérations inflammatoires et une 
hyperplasie épithéliale souvent trés prononcée, mais fait remar- 
quable: je n’ai jamais pu constater l’existence d'un carcinome 
dans cet organe. 

Dans la langue l’invasion des spiroptéres provoque une glossite 
desquamative qui, en général, guérit assez vite. Dans cing cas jai 
vw la glossite compliquée par le développement d'un épithéliome 
malin tout a fait identique a ceux qu’on observe sur la langue de 
Vhomme. (Voir fig. p.-253 a 236). 

Parmi les recherches que j’ai pu terminer inet ce jour, je . 
Youdrais surtout attirer l’attention sur les résultats d'une série d’essais 
que jai faits avec une souche de rats-pie, conservée depuis quelques 
années dans mon Institut. Les essais ont été faits sur 1/6 rats qui 
ont vécu de 304.298 jours depuis la tranmission des spiroptéres. 
Nous avons étudié les lésions gastriques sur des coupes en série 

TOME x, — 1924. 49 
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comprenant toute la région cardiaque. 74 ne vécurent que de 304 
44 jours aprés la transmission, aucun d’eux n’était atteint de carci- 
nome, tandis que des / 02 animaux qui vécurent de 45 8298 jours, 54 
(c’est-a-dire 53 p. 100) en étaient atteints. Les carcinomes étaient 
souvent multiples et chez les animaux qui survécurent a la transmis- 
sion pendant plus de trois mois, parfois de dimensions trés consi- 
dérables. ; 

Les métastases du carcinome spiroptérien du rat-pie ont une ten- 
dance nettement marquée 4 se localiser dans les poumons, comme 
c'est aussi le cas pour d’autres tumeurs malignes de ces rongeurs. 
Le plus souvent elles sont de dimensions tellement faibles qu’il faut 
avoir recours aux coupes en série pour les mettre en évidence. 
Nous avons ainsi trouvé des métastases pulmonaires dans 6 cas sur 33, 
Une fois seulement j'ai trouvé une métastase dans un ganglion 
rétropéritonéal, elle était de la dimension d’une téte d’épingle. 
Dans deux cas de carcinome lingual il y avait des métastases typi- 
ques dans les vaisseaux lymphatiques périneuraux de la langue. 

Les métastases, dont la structure correspond exactement 4 la struc- 
ture des tumeurs primitives, ne contiennent jamais de spiropteres. 
C'est la un fait d'une importance capitale. - 

La transmission des spirotéres aux souris blanches détermine 
des altérations exactement pareilles 4 celles qu’on observe chez le 
rat-pie : prolifération, hyperplasie et croissance en profondeur 
hétérotopique de l’épithélium, phénoménes inflammatoires et papil- 
lomatose. Néanmoins les carcinomes apparaissent beaucoup moins sou- 
vent chez ces animaus. Je n’en ai trouvé que dans 3 cas sur plus 
de 200 souris blanches, infectées de spiroptéres. La plupart ont 
succombé assez vite aprés la transmission, mais une cinquantaine a 
survécu a celle-ci de 45 a 597 jours, c’est-a-dire plus de temps qu'il 
ne fallait pour que le cancer se développat chez les rats-pie. Deux 
cas présentaient un intérét spécial, parce que les carcinomes 
avaient envahi non seulement la muqueuse et la sous-muqueuse, 
mais aussi les couches musculaires de la paroi de l’estomac. Chez 
l'une de ces souris le carcinome, qui d’ailleurs avait produit une 
métastase pulmonaire de la grandeur d’un grain de chénevis, avait 
percé la paroi de l’estomac de maniére 4 déterminer une péritonite 
purulente. L’autre présentait de nombreuses métastases dans la 
cavité péritonéale. J'ai réussi 4 greffer une de ces métastases sur des 


} 
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souris saines et a continuer les transplantations de maniére a con- 
server la tumeur dans quatre générations pendant un an. Les 
tumeurs transplantées ne contenaient jamais ni de spiroptéres, ni 
d’eufs de spiroptéres. La transplantabilité ducarcinome spiroptérien 
est ainst mise hors de doute. 

Le carcinome spiroptérien est donc d’une structure typique, il 
envahit des tissus de différente nature, il donne des métastases et il est 


susceptible d’étre transplanté. Ces résultats fournissent la preuve expé- | 


rimentale de Cexactitude de l'opinion que M. Borrel a émise le premier, 
a savoir qu'il faut attribuer un réle important aux helminthes, parmi 
les causes des tumeurs malignes. Malheureusement le temps ne me 
permet pas d’approfondir la question du réle pathogéne de ‘tous les 


parasites, dont il pourrait s’agir. La question a d’ailleurs été traitée 
‘d'une maniére trés compléte dans la thése de M. le D' Anderson. 


Mais il faut atiribuer a la production expérimentale du carcinome 
spiroptérien une importance encore plus grande. Comme il faut bien 
Yavouer, les expériences sur la transplantation des tumeurs, si 
grand progrés qu’elles signifient, ne nous permettent d’étudier 
ni les premiers stades, ni l’origine, ni les conditions du développe- 
ment et de la croissance des tumeurs spontanément développées. 
Dans ce but il faut produire expérimentalement des tumeurs primi- 
tives chez des animaux sains. Marie, Clunet et Raulot-Lapointe ont 
pu provoquer expérimentalement des sarcomes par les rayons X; 
et les virus invisibles qui ont été trouvés par Peyton Rous et d’autres 
savants déterminent I’évolution de tumeurs bien similaires aux sar- 
comes. Parmi les tumeurs tératoides provoquées expérimentale- 
ment par Askanazy il y en avait deux compliquées de carcinome, 
mais il nous a manqué un procédé permettant la production artifi- 
cielle systématique de ces tumeurs. La transmission des spiroptéres 
et le procédé du badigeonnage au goudron, dont: je parlerai plus 
tard, semblent appelés a remplir cette lacune. 

Le carcinome spiroptérien se reproduit fréquemment et rapide- 
ment chez le rat-pie, et non seulement chez des rats-pie apparte- 
tenant a la souche de mon Institut, mais, aussi chez d’autres. Sur le 
nombre.des rats mis en expérience et ayant survécu pendant 1 1/2 a 
10 mois environ 4 la transmission du spiroptére, la moitié environ 
ont élé trouvés porteurs de careinomes ; en somme j'ai pu jusqu’ici en 
provoquer une centaine de cas environ. La transmission aux rats-pie 
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du spiroptére nous fournit donc un procédé rapide et str de produire 
expérimentalement le carcinome. 

Ce procédé a déja abouti a des constatations intéressant la dis- 
cussion générale sur le carcinome; je vais en résumer quelques-unes, 

C’est ainsi qu’en examinant des coupes en série comprenant le 

cul-de-sac de l’estomac tout entier, j’ai pu constater que le carci- 
nome débute souvent en de multiples points, séparés entre eux. En 
outre qu’il faut localiser l'origine des foyers carcinomateux 4 des 
groupes cellulaires minimes ou méme a des cellules uniques, d’accord 
en cela avec les théories qui admettent que le carcinome ne croit 
que par prolifération de ses propres cellules, sans transformation 
des cellules épithéliales du voisinage. Les grands foyers carcinoma- 
teux se formeraient soit par la croissance ininterrompue d’un seul 
foyer, soit par la confluence de plusieurs foyers séparés 4 l’origine. 

En général on ne peut pas décider 4 |’q@il nu si un estomac est 
atteint de carcinome. Comme les photographies exposées devant 
vous le montrent, I’hyperplasie et la papillomatose se présentent 
sous le méme aspect, que l'estomac soit cancéreux ou non. D’ailleurs 
le microscoque ne révéle pas non plus de différences entre les 
altérations hyperplastiques simples dans les deux cas. En outre le 
carcinome ne prend pas toujours son point de départ dans des 
lobules épithéliaux dystopiques simples, mais il peut se développer 
dans un épithélium modérément hyperplastique ou presque normal, 
comme il peut faire complétement défaut dans un estomac oi il y a 
une croissance hétérotopique simple, trés prononcée avec formation 
de diverticules et de kystes et s’étendant jusqu’a la séreuse. /I ne 
faut donc point voir dans la simple croissance hétérotopique d'un épi- 
thélium hyperplastique, ne présentant pas d'autres signes d’altérations, 
le stade anitial certain du carcinome. 

A mon avis le carcinome est di a un processus @ part, n'évo- 
luant que dans des conditions spéciales et s’associant comme compli- 
cation indépendante et essentiellement différente a la simple proliféra- 
tion épithéliale hyper plastique et hétérotopique, dont il ne représente 
nullement le point terminal. 

De méme on constate des phénoménes inflammatoires: et de la 
papillomatose dans tous les estomacs infectés par les spiroptéres, 
mais i! n'y a pas de rapport entre le degré de ces phénoménes d'un 
cété, et existence et la fréquence des carcinomes de |’autre. Les phé- 
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noménes inflammatoires et la papillomatose peuvent étre trés pro- 


‘noncés dans un estomac sans qu'il ait de carcinome, et vice versa. 


Il ne faut done pas attribuer a linflammation une influence quelconque 
sur la croissance du carcinome en plein développement. Nos connais- | 
sances actuelles sont insuffisantes, pour juger la question de savoir 
si l'inflammation ne jouerait pas un rdéle tout a fait au début, avant 
que la disposition et la transformation des cellules aient pris les 
caractéres morphologiques typiques du carcinome, mais il parait 
probable que Vinflammation est plutét un phénoméne secondaire ou 


en tout.cas coordonné a la cause qui détermine l’évolution du car- 
cinome. 


Mes recherches entreprises dans le but de préciser la maniére 
d’agir des spiroptéres ne sont pas encore terminées, mais je pense 
que le facteur actif, étant donné le pouvoir toxigéne bien connu 
d'autres helminthes, est un produit toxique du spiroptére lui-méme, 
et non pas un virus apporté par le parasite comme |’implique 
lhypothése bien connue de M. Borrel. 

Il faut ajouter que |’épithélium ne contient en général que peu 
ou pas de microbes, excepté dans les cas ou les tumeurs sont nécro- 
sées et infectées secondairement. Pas davantage il ne convient donc 
de leur attribuer un réle dans la formation du carcinome. 

Ilya une observation, qui montre que les spiroptéres doivent avoir 
un effet spécifique. Le savant hollandais, M. Wassink et moi-méme 
avons trouvé un autre nématode qui vit en parasite dans l’estomac 
du rat. Ce nématode — & mon avis — appartient au genre Trichosoma; 
ilala forme et & peu prés les dimensions du spiroptére et vit comme 
celui-ci dans |’épithélium pavimenteux de la région cardiaque de 
estomac du rat, mais il n’y produit pas de troubles, I’épithélium 
ne prolifére pas. ; 

Ce que je viens de dire concerne surtout la maniére dont les rats _ 
pie réagissent a |’action des spiroptéres. Les autres espéces de rats 
et les souris réagissent de la méme maniére. On observe la méme 
prolifération épithéliale et les mémes phénoménes inflammatoires, 
souvent encore plus prononcés que chez les rats-pie, mais le carci- 
nome se rencontre beaucoup plus rarement chez ces derniers 
animaux, comme je viens de le dire. La moitié environ de ceux de 
mes rats-pie qui survécurent de plus d’un mois et demi a la trans- 
mission des spiroptéres étaient carcinomateux; mais sur 38 rats 
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noirs savages (Mus rattus) il n’y en avait qu'un seul carcinomateux 
quoique ces rats eussent survécu bien plus longtemps 4 la transmis- 
sion du spiroptére. Le surmulot (M. decumanus) est moins souvent 
atteint que le rat-pie et présente alors des carcinomes moins volu- 
mineux. Nous avons déja vu que le carcinome ne se forme que rare- 
ment chez la souris blanche. Quant ala souris domestique et au mulot 
(M. sylvaticus) je jamais réussi & produire chez eux un car- 
cinome malgré de nombreux essais. 

Ces observations forment une preuve expérimentale de ce fait qu'il 
existe une prédisposition de race et. d'espéce au carcinome. Elles 
montrent aussi que le développement du carcinome doit ¢tre consi- 
déré comme un processus a part, indépendant des phénoménes inflam- 
matoires et de la prolifération hyperplastique simple, puisque ces - 
phénoménes sont aussi prononcés et souvent plus prononcés chez les 
espéces oit le carcinome se rencontre rarement. 

L’existence d’une prédisposition individuelle est évidemment 
prouvée par le fait que seulement une partie des rats-pie ont été 
atteints. Cette prédisposition ne dépend ni du sexe, ni de la nutri- 
tion, ni de l'age de Vanimal. Jusqu’a présent j'ai rencontré le carci- 
nome aussi souvent chez les animaux jeunes que chez les animaux dgés. 
Je profite de l’occasion pour remarquer que nos connaissances 
actuelles de |’évolution des tumeurs malignes contiennent 4 tout 
_ prendre des faits multiples sur lesquels je ne peux pas insister faute 
de temps, et qui me semblent indiquer que la doctrine de l'impor- 
tance prise par l'dge dans la prédisposition au carcinome a besoin 
d’une revision. 

Quoique j’aie examiné plusieurs centaines d’wsophages infectés 
de spiroptéres, je n’ai jamais rencontré de trace de carcinome dans 
cet organe, dont la structure est pourtant presque identique a celle 
dé la partie cardiaque de l’estomac. Faut-il admettre une prédis- 
position spéciale des organes, a cété des prédispositions indivi- 
duelles, de genre et de race? 

Oii chercher les causes des différences de prédisposition? Nous 
n’en Savons rien et le fait qu’il faut localiser, d’accord avec les 
théories cellulaires bien connues,|’origine du carcinome spiroptérien 
4 des groupes cellulaires minimes ou 4 des cellules uniques, ne nots 
informe pas des facteurs dont dépend la spe sniigs spéciale de ces 
cellules a l'agent cancérigéne. 
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Je n'ai pas encore approfondi mes études sur ces grands pro- 
blemes, mais 4 propos de l’opinion courante, qu’il faut attribuer a la 
rate une faculté protectrice contre le carcinome, je ferai remarquer 
que des recherches personnelles, actuellement en cours, ne vien- 
nent pas a l’appui de cette opinion : elles montrent au contraire 
que V'extirpation de la rate chez des rats-pie et des souris blanches in- 
fectés par des spiroptéres n’augmente point le nombre des animaux can- 
céreux. Je mentionnerai seulement que sur 18 rats auxquels on 
avait extirpé la rate, 5 seulement ont été atteints de carcinome 
spiroptérien, tandis que sur 19 rats témoins infectés en méme temps, 
il y avait 13 carcinomateux. 

Je voudrais encore insister sur un fait qui me semble avoir une 
certaine importance : aprés avoir séjourné quelque temps dans la 
partie supérieure du canal digestif, les spiroptéres en disparaissent 
Trois mois environaprés l’invasion d’un grand nombre de spiroptéres 
pouvant aller jusqu’a plusieurs centaines, il n’en reste plus qu'un 
ou deux ou en tout cas un trés petit nombre; parfois ils disparais- 
sent complétement, comme je I’ai constaté dans deux cas de carci- 
nome de la langue. Véanmoins le carcinome continue sa croissance. 
Cela ne doit pas nous surprendre, puisqu’il en est de méme pour 
les métastases et les tumeurs transplantées qui ne contiennent pas 
non plus de spiroptéres. 

Cc. O. Jensen a aussi montré que le bacterium tumefaciens qu 
est la cause du carcinome végétal de Erwin Smith disparait des 
tumeurs aprés quelque temps, et que celles-ci continuent quand 
méme leur croissance. Ces faits font entrevoir la possibilité de’ Vori- 
gine parasitaire d'un plus grand nombre de tumeurs que celles connues 
actuellement. Si les parasites n'y ont pas été trouvés, cest quau 
moment ou la tumeur avait atteint son plein développement et oi se 
faisait la recherche, les parasites avaient déja disparu. 


Aprés ce court apercu de mes travaux sur lecarcinome spiropté- 
rien, — travaux que je poursuis encore, — je finirai en disant quel- 
ques mots sur une autre méthode pour produire le cancer expéri- 
mental : le badigeonnage au goudron. 

On sait depuis longtemps que les ramoneurs, les goudronniers, 
les paraffineurs et les ouvriers en briquettes de houille souffrent 
assez souvent de dermatoses, de papillomes et de cancers culanés: 
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Différents savants parmi lesquels je citerai: Cazin, Hanau, Brosch, 
Stahr, Ullmann et Haga avaient en vain essayé de reproduire expé- 
rimentalement des cancers de ce genre. Encouragés par le succés 
que j’avais obtenu en produisant expérimentalement le cancer spi- 
roptérien, deux savants japonais, MM. Yamagiwa et Ichikawa ont 


repris la question, et ils ont les premiers obtenu des résultats — 


positifs, résultats qu’ils ont publiés en 1916-1918?. 

En badigeonnant l’oreille de lapins avec du goudron de houille 
pendant une période assez prolongée, ces savants ont fini par pro- 
duire des papillomes et des cornes cutanées. 12 de leurs 196 ani- 
maux présentaient en outre des carcinomes développés ; et chez un 
assez grand nombre des autres on a pu constater l’existence de car- 
cinomes petits ou au début. Trois des animaux présentaient des 
métastases ganglionnaires. En injectant un mélange de goudron et 
de lanoline dans les glandes mammaires de lapins, ces mémes au- 
teurs ont produit? dans les canaux lactiféres —" cas de cancroides, 
et un cas de sarcome, sur 47 animaux. 

Dans un rapport trés court*, paru en 1918, un autre savant japo- 
ais, M. Tsutsui a communiqué une série d’expériences du méme 
genre. Il badigeonnait la peau dorsale de souris avec du goudron. 
Sur 67 animaux qui avaient vécu plus de cent jours aprés le premier 
badigeonnage, il se développait des tumeurs papillomateuses chez 
35 ; 16 de ces tumeurs étaient des carcinomes, 1 un sarcome, 2 des 
animaux présentaient des métastases pulmonaires. 


Voici les résultats d'une série de recherches, entreprises par mon 
premier assistant, le docteur Bang et moi-méme. (Voir fig., p. 2614264.) 

Nous avons fait nos expériences avec des souris blanches, 
adultes, 45 en tout. Avec un pinceau on appliquait une trés petite 
quantité de goudron de houille sur la peau dorsale de |’animal, et 
on répétait cette intervention tous les deux ou trvis jours, tout en 
ayant soin de toucher le méme point de la peau dorsale chaque fois. 
Le goudron employé était toujours le méme. Le tableau ci-dessous 
montre les résultats que nous avons obtenus. Les chiffres de la pre- 
_ miére colonne indiquent le nombre de jours écoulés entre le premier 
1, Mitteilungen der medizinischen Fakultaét der Universitat zu Tokyo. 


2. Mitteilungen der medizinischen Fakultdt der Universitat zu Tokyo, 1919. 
3. Gann. Japanische Zeitschrift f. Krebsforschung, XII, 1918. 
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badigeonnage et le moment ov l’on a pu constater la nature des 
altérations au microscope, aprés la mort de l’animal. Dans un seul 
cas nous avons fait la constatation par un prélévement biopsique fait 
sur l’animal vivant. 


Tumeurs malignes. 

Jours passés Nombre Altérations Papillomes.§ 

aprés le premier de faibles. Carci- Carcino- 

badigeonnage. souris. nomes. sarcomes. 
23- 89 15 19 415 » » » 
103-123 4 2 2 » » 
180-184 3 26 2 4 » 
209-397 23 » 241 2 
47 22 2 


Des 45 souris 75 ont succombé vingt-trois & quatre-vingt-neuf 
jours aprés le premier badigeonnage. Ces animaux n’avaient que 
des altérations trés faibles au point badigeonné: chute des poils, 
phénoménes inflammatoires peu. accusés, épaississements et rugo- 
sités de la peau, parfois des fissures et des crodtes. Dans quelques 
cas, peu nombreux, le microscope a permis de constater |’existence 
de légéres proliférations épithéliales sans croissance en profon- 
deur hétérotopique ou carcinomateuse. 

Des 4 souris qui survécurent cent trois 4 cent vingt-trois jours 
au premier badigeonnage, 2 montraient des lésions du méme genre ; 
les 2 autres présentaient en outre des proliférations épithéliales de 
nature bénigne et de petits papillomes typiques. 

Les 26 souris qui survécurent pendant cent quatre-vingts jours, 


ou plus, au premier badigeonnage présentaient des papillomes et des — 


cornes cutanées, souvent de dimensions énormes. (Fig. 9 et 10.) 
Dans quelques cas peu nombreux les tumeurs, s'étant détachées, 
avaient laissé des ulcérations rappelant l’ulcus rodens, et qui se sont 
bientét couvertes de croites épithéliales. Dans la grande majorité des 
cas les bases des cornes et les ulcérations étaient entourées d’infiltra- 


_ lion dans les tissus, dont la nature maligne ne faisait pas de doute. 


Des 26 sourisen question 3 succombérent aprés six mois et une 
seule de ces 3 souris était affectée de carcinome ; tandis que les 
23 souris qui survécurent plus longtemps, avaient toutes des tu- 
meurs malignes. 21 avaient des carcinomes typiques, fortement 
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keratinisés (excepté dans un cas), 2 avaient des carcinosarcomes. 
Chez l'une de ces derniéres il y avait dans le voisinage d’un carci- 
nome typique une tumeur présentant la structure d’un sarcome a 
cellules polymorphes et plurinucléées, l'autre était un carci- 
nome corné contenant des parties dont la structure était celle d’un 
sarcome 4 cellules fusiformes. 

Sur 26 souris ayant survécu pendant six mois ou plus au premier 
badigeonnage il y en avait donc 24 qui présentaient des carcinomes, 
dont deux compliqués de sarcomes. 


La nature maligne des tumeurs a été prouvée par leur structure 
histologique typique, par leur croissance envahissante, infiltrant le 


tissu et les muscles sous-cutanés et par leur tendance a produire des 
métastases. 6 des 24 souris (c’est-a-dire 25 p. 100) présentaient des 
meétastases dans les ganglions axillaires, 2 en présentaient dans les 
poumons. Les métastases pulmonaires étaient trés petites, tandis 
que plusieurs de celles des ganglions atteignaient la grosseur d'un 
petit pois ou d'une noisette. La transplantation a réussi dans 3 cas 
(sur 5), dont 2 cas de carcinome forlement corné et celui de carci- 
nosarcome 4 cellules fusiformes. Des deux premiers l'un a été infecté 
dés la seconde génération, tandis que l'autre a été transplanté sur 
quatre générations successives. La transplantation du carcinosar- 
come réussissait facilement: la premiére transplantation opérée sur 
23 sourisa donné 6 cas de carcinosarcome et 15 cas de sarcome pur 
a cellules fusiformes ; les transplantations ultérieures (14 générations 
en 13 mois) donnérent exclusivement des sarcomes purs du méme 
type. ‘ 
Ces observations fournissent une nouvelle preuve de la tendance 
bien connue du tissu sarcomateux & prédominer sur le tissu carci- 
nomateux dans le cours des transplantations successives. 


Nous n’avons pas trouvé de carcinomes sur des animaux morls 


moins de six mois aprés le premier badigeonnage ; cependant ces 
tumeurs peuvent se développer aprés cing mois et méme aprés quatre 
ou trois mois, comme le prouve une nouvelle série de recherches, 
commencée par M. Bang. 

D’accord avec les expériences de M. Tsutsui, nos observations 
montrent qu'il est facile de provoquer la formation, non seulement 
de papillomes, mais aussi de carcinomes cutanés sur un grand nombre 
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de souris en badigeonnant la peau avec du goudron de houille. Ces 
carcinomes sont tout a fait identiques 4 ceux qu’on observe chez 
homme, chez les ramoneurs, les goudronniers, les paraffineurs, 
les ouvriers en briquettes de houille, etc. 

La tendance du carcinome du goudron de la souris blanche a 
produire des métastases ganglionnaires est tellement grande, que 
lon n’en a jamais constaté de p@reille dans les carcinomes évolués 
spontanément chez les souris. On est donc autorisé a insister sur 
lYintime ressemblance de ces carcinomes produits expérimentale- 
ment avec les carcinomes de l'homme. (Fig. 11 et 12.) 

Pouvant ainsi provoquer la formation de carcinome du goudron 
chez des animaux, nous avons la possibilité d’étudier expérimen- 
talement la question de la nature des substances qui peuvent étre 
supposées étre la cause réellement active des cancers observés chez 
les ouvriers des professions ci-dessus mentionnées. Nous ne nous 
sommes pas encore occupés de cette question, mais 4 propos de 
lopinion émise par MM. Bayet et Slosse’ que le cancer du goudron 
setait di a l’action de l’arsenic, je ferai remarquer que le goudron 
que nous avons employé n’en contenait que des traces minimes, 
cest-a-dire trois milligrammes environ — 1000 grammes 
(0,0003 p. 100). 

En outre, la production expérimentale du carcinome du gou- 
dron pourra servir commie celle du carcinome spiroptérien pour 
l'étude de l’origine, des conditions de développement du carcinome 
en général, pour l'étude de l’immunisation, des procédés thérapeu- 
tiques, etc., en un mot pour l’investigation des problémes qui jus- 
qu'ici échappaient |’expérimentation systématique. Le carcinome 
du goudron produit expérimentalement présente méme un avan- 
tage: les lésions étant situées extérieurement et se manifestant 
par des infiltrations palpables permettent ainsi un examen plus 
facile. 

Dans plusieurs expériences nous avons cessé le badigeonnage 
aprés 205-276 jours. Cela n’a point empéché les tumeurs de conti- 
huer a croitre avec la méme rapidité ou encore plus vite qu’avant, 
jusqu’a la mort de l’animal. Le cancer du goudron provoqué expéri- 


4. A. Bayét et A. Slosse. Le cancer arsénical. Bull. Assoc. francaise p. 0 Etude 
du Cancer, 1919, p. 226. 
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mentalement continue donc sa croissance aprés la cessation de ~ 
Yaction qui l’a produit, comme MM. Yamagiwa, Ichikawa et Tsutsui 
Vont déja observé, et comme c’est aussi le cas avec d'autres carci- 
nomes, par exemple celui des Rayons X chez l'homme. Il en est de 
méme pour le carcinome spiroptérien et le cancer végétal d’Erwin. 
Smith, ainsi que je l’ai déja fait remarquer. 

Si les efforts faits en vue de découvrir les causes externes du 
cancer ont toujours rencontré et rencontreront toujours de grandes 
difficultés, c’est que les causes réellement actives peuvent déja avoir 
disparu ou cessé leur action au moment ou commencent les recherches. 

En terminant je ferai encore remarquer ceci : Expérimentale- 
ment on peut provoquer le développement de carcinomes absolu- 
ment identiques, soit en badigeonnant la peau de l’animal avec une 
substance antiseptique (le goudron de houille), soit en introduisant 
un nématode dans le canal digestif. Le fait qu’on peut produire le 
cancer par deux procédés si différents me semble venir 4 I’appui de 
Vopinion moderne, que les agents qui produisent les cancers ne sunt 
pas tous de la méme nature et quil faut admettre a lorigine des 
tumeurs malignes des causes multiples et différentes. 

Comme je viens de |’exposer, il est trés difficile de produire le 
carcinome spiroptérien chez lasouris blanche, tandis que cet animal 
réagit trés promptement au badigeonnage par le goudron, et cela 
malgré qu'il s’agisse dans les deux cas de tumeurs dont la struc- 
ture morphologique est la méme. Il résulte donc de ces faits que la 
prédisposition au cancer semble différente suivant qu'il s’agit d’un 
agent cancérigéne ou d'un autre, ou peut-étre d’un organe ou d’un 
autre, de sorte qu'on en arrive a douter qu’tl soit permis de parler encore 
d'une prédisposition de l’organisme en général a la maladie du cancer. 


(Institut d’Anatomie pathologique de I’Université de Copenhague.) 


PRESENTATION DE MALADES 
Radiumponcture d’un cancer de l’utérus 
M. ANSELME Schwartz présente une femme qu'il a traitée il ya 


six mois pour un cancer de l’utérus absolument inopérable, par 
la radiumpuncture du ligament large et des ganglions iliaques, abor- 
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dés par voie abdominale, et simultanément par des tubes de radium 
intra-utérins et dans les culs de sac vaginaux. — Cette femme a au- 


jourd’hui toutes les apparences, au point de vue général, et locale- 
ment, de la santé. 


Ce cas ayant un intérét particulier surtout au point de vue technique, 
M. le Président prie M. Schwartz de vouloir bien faire de cette présentation 
une communication détaillée 4 la prochaine séance. 


Epithéliome secondaire de la votte du crane 


_M. Pierre Detser. — J’ai présenté a la réunion technique un 
malade, au sujet duquel je vous dois quelques renseignements 
complémentaires. 

Il était porteur d’une volumineuse tumeur de la moitié droite 
de la voite du crane. Cette tumeur formait une grosse saillie en 
dehors, les symptémes permettaient d’affirmer. qu elle en faisait une 
petite dans la cavité cranienne. 

Bien que mon attention soit fortement attirée vers les tumeurs 
secondaires des os, tumeurs sur lesquelles je vous ai fait une com- 
munication l’an dernier, n’ayant rien trouvé dans le reste de l’orga- 
nisme, j’ai cru pouvoir faire ici le diagnostic de Sarcome primitif 
du pariétal et je me suis départi bien a tort de la régle que j’avais 
posée et qui est de ne pas faire d'opération importante pour une 
tumeur siégeant dans un os sans avoir fait une biopsie pour m’assurer 


qu'elle n’est pas secondaire. 


J'ai fait une large trépanation. La partie enlevée mesure (2 cen- 
limétres dans le sens antéro-postérieur et 9 centimétres dans le 
sens vertical. En bas, elle comprend une partie du rocher. Le sinus 
pétreux supérieur arraché a donné une hémorragie qui m’a obligé a 
laisser une pince a demeure. 

Dans la profondeur, j’ai dd réséquer la dure-mére qui était non 
seulement adhérente, mais envahie. La perte de substance de la 
dure-mére a des dimensions un peu supérieures a celles d'une piéce 
de cing francs. 

Mon intention était de faire une cranioplastie immédiate. Mais 
Vobligation ou je m’étais trouvé d’enlever une partie du rocher, la 
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déchirure du sinus pétreux, l’hémorragie qui en était résulté avaient 
aliongé }’opération et affaibli le malade. Il n’aurait pas été prudent 
de faire la cranioplastie. 

Mais le lambeau simplement rabattu et suturé onveht contracté 
des adhérences avec le cortex dans |’étendue ow la dure-mére man- 
quait. Or, on sait que la dissection de lambeaux ou de cicatrices adhé- 
rents aucerveau, donnent aux eranioplasties une gravité particuliére. 
Pour éviter ce danger, j’ai placé sous le lambeau une mince feuille 
de caoutchouc. J’ai montré par des expériences et des faits cliniques 
que le caoutchouc est parfaitement toléré par les tissus et qu’il ne 
contracte aucune adhérence: il s’entoure d’une membrane qui a 
toutes les apparences d’une bourse séreuse, bien qu’on n’y trouve 
pas de cellules endothéliales. 

‘Vous avez vu que le Jambeau est parfaitement réuni. Si on réin- 
cisait la cicatrice, il se souléverait sans difficulté; il suffirait de 
cueillir la feuille de caoutchoue 8 avoir un champ tout préparé 
pour la cranioplastie. ' 

Cet artifice, l’interposition d’une feuille de caoutchouc, me parait 
capable de rendre service; malheureusement, dans ce cas, il sera 
inutile, ear examen histologique a montré que la tumeur est un 
épithéliome. I] s’agit donc d’une tumeur secondaire. Ou est le néo- 
plasme primitif? La forme histologique de la tumeur fait penser 
qu'elle est d’origine rénale. C’est l’hypothése laquelle nous 
sommes arrivés, M. Herrenschmidt et moi. Tous ceux d’entre vous 
qui ont examiné les excellentes préparations faites par M. Herrens- 
ehmidt, sont arrivés 4 la méme conclusion. Mais on ne peut rien 
affirmer : c’est une simple présomption. 

Cliniquement je n’ai rien trouvé. L’opération date de deux mois. 
Le malade décline visiblement, mais la tumeur primitive ne se 
réveéle par aucun symptome local. 


La séance est levée a 18 h. 50. 


Le Secrétaire : 
A. HERRENSCHMIDT. 
Le Gérant : 
R. LisBonne. 
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Epithélioma du sein, apparu au cours de la lactation. 


Par MM. Bérarp er Duner!. 


1. Voir le mémoire p. 223. 
TOME x. —~ 1921. 


Fie. 4. 
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Adénome kystogéne de la conjonctive oculaire. 


“Par M. L. Ductos}. 


Fic. 1. — Adénome kystogéne ulcéré de la conjonctive oculaire, 
partie interne (1'* observation). 


(Coupe microscopique. Grossissement 50/1). 


1. Uleération, avec infiltration dense de la conjonctive. 

2. Base de la tumeur, adhérente a l'aponévrose de Tenon. 

3. Bourgeons épithéliaux contenant des cellules 4 mucus. 

4. Tubes 6pithéliaux a épithéliums cylindriques. 

; 5. Petits tubes épithéliaux perdus dans le tissu d’ulcération. 
6. Tubes dilatés 4 tendance kystoide. 


1. Voir le mémoire, p. 225. 


— 
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MEMOIRE DUCLOS 


Fic, 2. — Adénome kystogéne de la muqueuse oculaire, partie interne 
(2° observation). 


(Coupe microscopique. Grossissement 230/1). 
1. Membrane épithéliale recouvrant la piéce. 
2. Agglomération claire d’éléments épithéliaux, issus de la muqueuse 
3. Cellule mucipare dans la paroi de cette agglomération. 
4. Méme agglomération montrant une tendance cavitaire. 


w 
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MEMOIRE DUCLOS 


Fic. 3. — Adénome kystogéne de la muqueuse oculaire, partie externe 
(2° observation). 


(Coupe microscopique. Grossissement 225/1). 
Entre les groupements épithéliaux kystogénes, le tissu conjonctif est infiltré de cellules 
Aymphatiques, mais aussi de plages et de conglomérats d’éléments a caractére non défini. 
Imas de ces conglomérats (2), contre la paroi d'un kyste (1). 


-ellules 
défini. 


‘POUR L’ETUDE DU CANCER. 


Sur la production expérimentale du cancer chez le rat et la souris. 


Par M. J. Fisicer?. 


Fic. 1. — Deux exemples de carcinomes spiroptériens de la langue 
chez le rat. 


1 Voir le mémoire, p. 233. 
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MEMOIRE FIBIGER 


Fic. 2. — Carcinome spiroptérien de la langue chez le rat. Vue d’ensemble 
4 un faible grossissement (Gr, 24/1.) 


| 
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MEMOIRE FIBIGER 


emble 
Fic. 3. — Fort grossissement de la figure prévédente. 


Fito. oS 

 . 

QO 


256 BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANCAISE 


MEMOIRE FIBIGER 


Fic. 4. — Carcinome spiroptérien de la langue du rat. — Infiltration néoplasique 
des vaisseaux lymphatiques périneuraux, 


i 
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MEMOIRE FIBIGER 


5 bis. 


Fie, 5. — Estomac carcinomateux du surmulot infecté par le Spiroptera néo- 
plastica. 


Fic, 5 bis. — Estomac papillomateux, non carcinomateux, du surmulot infecté 
dans les mémes conditions. 


siqque 
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MEMOIRE: FIBIGER 


Fic. 6.— Carcinome spiroptérien de la région cardiaque de l’estomac du rat-pie, 
infecté de spiroptera néoplastica. Vue d’ensemble a un faible grossissement. 
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MEMOIRE FIBIGER 


2 


Fic. 7, — Métastase ganglionnaire du cas précédent. 
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MEMOIRE FIBIGER 


Fic, 8. —,Métastase pulmonaire d’un carcinome spiroptérien de l’estomac du 
rat-pie, 


ic du 
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MEMOIRE FIBIGER 


Fic 9 — Carcinome du goudron provoqué expérimentalement chez la souris 
blanche. — Corne cutanée, 290 jours aprés le début des applications. Aprés 
la suspension du badigeonnage la tumeur a continué & progresser, et a eté 
photographiée au 68* jour. 


| 
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MEMOIRE FIBIGER 


Fic. 10. — Carcinome du goudron. Corne cutanée, 397 jours aprés le premier 
badigeonnage. 


~~. 
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MEMOIRE FIBIGER 


Fic. 11. — Carcinome du goudron. — Epithélioma malpighien a globes cornés. 
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MEMOIRE FIBIGER 


Fic. 12. — Métastase ganglionnaire du cas précédent. 


‘ 


